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Atrial fibrillation (AF) is the most common cardiac abnormality associated with ischemic stroke. Anticoagulant therapy plays an 

important role in the prevention of stroke associated with AF. Risk stratification and selection of oral anticoagulants in patients with 

AF are usually performed according to international guidelines from Europe or the United States of America. However, pivotal trials 

enrolled only a small number of Asian subjects, limiting the application of international guidelines to Korean patients with AF. The 

Korean Heart Rhythm Society organized a Korean AF Management Guideline Committee and analyzed all available studies regarding 

the management of AF, including studies on Korean patients. Expert consensus or guidelines for the optimal management of Korean 

patients with AF were achieved after a systematic review with intensive discussion. This article provides general principles for appro-

priate risk stratification and selection of anticoagulation therapy in Korean patients with AF. (Korean J Med 2018;93:87-109)
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Risk factor Point
Congestive heart failure 1
  Sign/symptoms of heart failure or reduced ejection fraction (≤ 40%)
Hypertension 1
  Resting blood pressure > 140/90 mmHg on at least two occasions or current antihypertensive treatment 
Age 2
  75 years or older
Diabetes mellitus 1
  Fasting glucose > 125 mg/dL or current treatment with an oral hypoglycemic agent or insulin
Stroke or systemic embolism 2
  Previous stroke, transient ischemic attack, or systemic thromboembolism
Vascular disease 1
  Previous myocardial infarction, peripheral artery disease, or aortic plaquea

Age 1
  65-74 years
Sex category 1
  Female
Maximum total score 9
a≥ 4 mm or ulcerative or mobile plaque [4].

Table 1. CHA2DS2-VASc scoring system

비판막성 심방세동 환자에서 뇌졸중과 

출혈 위험도 예측

1. 심방세동 환자에서 뇌경색의 위험도 예측은 CHA2DS2- 
VASc 점수체계를 이용하는 것이 권장된다(class I, level of 
evidence A).

2. CHA2DS2-VASc 점수가 2점 이상인 모든 남성 심방세동 환

자에게 뇌경색 예방을 위해서 경구 항응고제 치료가 권장

된다(class I, level of evidence B).
3. CHA2DS2-VASc 점수가 3점 이상인 모든 여성 심방세동 환

자에게 뇌경색 예방을 위해서 경구 항응고제 치료가 권장

된다(class I, level of evidence B).
4. CHA2DS2-VASc 점수가 1점인 남성 심방세동 환자에서는, 

개개인의 특성 및 환자의 선호도 등을 종합적으로 고려하

여 항응고 치료 여부를 결정하는 것이 권장된다(class IIa, 
level of evidence B).

5. CHA2DS2-VASc 점수가 2점인 여성 심방세동 환자에서는, 
개개인의 특성 및 환자의 선호도 등을 종합적으로 고려하

여 항응고 치료 여부를 결정하는 것이 권장된다(class IIa, 
level of evidence B).

6. 부가적인 뇌경색 위험 인자가 없는 남성 또는 여성 환자에

서, 항응고제나 항혈소판제를 뇌경색 예방을 위해 사용하

는 것은 권장되지 않는다(class III, level of evidence B). 

뇌졸중과 전신 색전증 예측 점수체계

과거 1990년대 후반부터 작은 코호트 연구를 기반으로 임

상에 적용할 수 있는 뇌졸중 위험도 분류체계가 개발되어 왔

으나, CHA2DS2-VASc 점수체계(Table 1)의 도입은 비판막성 

심방세동 환자에서 항응고제 요법 여부의 결정을 단순하고 

쉽게 만들었다[1]. 2010년에 유럽심장학회 지침서[2]에 처음 

포함된 이래로 현재는 북미를 포함한 전 세계 대부분의 나라

에서 사용되고 있다[3,4].

CHA2DS2-VASc 점수체계는 과거에 사용되던 CHADS2 점

수체계에 위험 인자가 세분화 혹은 추가되면서 저-중등도 위

험도의 환자들을 더 잘 선별해낼 수 있는 것으로 평가되며

[5,6], 국내에서 시행된 후향적 분석 연구들에서도 CHA2DS2

-VASc 점수체계가 가정하고 있는 서구에서의 연간 뇌졸중 

발생률과 국내에서의 뇌졸중 발생률이 유사한 경향을 보이

고 있어 국내의 심방세동 환자에게 적용하는 데에 큰 무리가 

없을 것으로 판단된다[7,8]. 또한 국내 환자에서도 저위험도 

환자를 가장 잘 구별하는 것이 연구 결과에서 입증되었다[6].

하지만 이 점수체계에 포함된 성별 요인에 대해서는 아직 

논란이 있는 편이다. 특히 국내에서 수행된 임상 연구들에서 

여성 요소가 뇌졸중 위험 인자가 아니라는 보고들이 있어서 

동서양의 차이를 포함하여 추가적인 연구 결과를 기다려볼 

필요가 있다[7-9].

2016년 유럽심장학회 지침서에 따르면 비판막성 심방세

동 환자 중 다른 임상 위험 인자를 동반하지 않은 1점인 여

성의 경우에는 0점의 남성과 똑같이 낮은 위험도로 평가하

고 있으며 항응고제 치료나 항혈소판제 치료가 추천되지 않
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Figure 1. Algorithm of stroke prevention in patients with non-
valvular atrial fibrillation. aIncludes women without other risk 
factors. bNOAC is recommended over a vitamin K antagonist). 
NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulant.

는다. 일반적으로 위험 인자가 하나 이상인 환자(1점 이상인 

남성, 2점 이상인 여성)에서는 항응고 치료로 인해 얻을 수 

있는 이득이 큰 것으로 판단되고 있으나 중등도의 위험도를 

가진 환자(1점인 남성, 2점인 여성)에서는 아직 논란이 있으

며 다음 단락에서 다루도록 한다. 그 외에 점수체계에는 포

함되지 않았지만 비타민 K 길항제(vitamin-K antagonist; 와파

린 또는 쿠마딘)의 조절 수준(time in therapeutic range, TTR)

이 불안정한 경우, 과거 출혈 병력이 있거나 빈혈이 있는 경

우, 만성 신장 질환이 있는 경우, 또는 특정 바이오마커들, 

특히 트로포닌, NT-proBNP 등이 상승되어 있는 경우도 뇌졸

중의 위험도가 상승하는 것으로 알려져 있다.

성별을 제외한 뇌졸중 위험 인자 중 한 가지 위험 인자를 

가지는 환자(CHA2DS2-VASc 점수 1점인 남성, 2점인 여성)

심방세동의 항응고 치료 효과를 보고한 대부분의 임상시

험에서는 뇌졸중 위험도가 높은 환자들을 대상으로 하였고, 

이 결과들을 바탕으로 CHA2DS2-VASc 점수가 2점 혹은 이상

인 남성, 3점 혹은 이상인 여성 환자에서는 항응고 치료가 이

득이 있다고 잘 알려져 있다. 비록 대부분 항응고 치료를 받

지 않는 환자들에 대한 관찰 연구 결과이긴 하지만, 최근 성

별 인자를 제외한 한 가지 위험 인자를 가지는 환자(CHA2DS2

-VASc 점수, 남자 1점, 여자 2점)에서의 뇌졸중 발생률에 대

한 연구 결과가 발표되고 있다. 연구 결과에 따르면 이 환자

군 중 많은 부분이 항응고 치료에 임상적 이득을 얻을 수 있

는 것으로 보고되었다[10-14]. 하지만 연구마다 대상 환자군

과 항응고 치료 상태, 임상적 결과가 달리 설정되어 있어 상

당한 차이를 보이고 있어 신중한 해석이 필요하다[10,15-17]. 

2016년 유럽심장학회 가이드라인에서는[16] 남자 1점, 여자 2

점 환자에서는 환자마다 예상되는 뇌졸중 감소, 출혈 위험, 

환자의 선호 등을 고려하여 항응고 치료를 고려하여야 한다

고 권유하고 있으며, 심방세동 환자의 뇌졸중 예방을 위하여 

항혈소판 제제는 그 역할이 축소되어 제외되었다. 또한 ‘나

이 65세 이상’ 인자는 상대적으로 뇌졸중 위험을 더 높인다. 

그러므로 성별 인자(여성)를 제외한 한 가지 CHA2DS2-VASc 

위험 인자를 가지는 환자에게서 환자의 선호도 및 환자 개개

인에 맞춤화된 뇌졸중 위험도 평가에 따른 항응고 치료가 고

려되어야 할 것으로 판단된다(Fig. 1). 그러나 2014 American 

college of cardiology/American heart association/heart rhythm 

society 가이드라인에서는 CHA2DS2-VASc 점수가 1점의 경

우 환자에 따라 항응고 치료를 하지 않거나, 아스피린, 또는 

항응고 치료, 즉 모든 선택을 고려할 수 있다고 권고하고 있

는 만큼 아직까지 적절한 치료에 대해서는 논란이 있다. 

한편 ‘여성’ 인자는 다른 위험 인자가 동반되지 않았을 경

우에는 뇌졸중 위험도를 높이지 않았다[18,19]. 특히, 국내 데

이터를 살펴보면 항응고 치료를 받지 않는 CHA2DS2-VASc 1

점 남성 환자는 허혈성 뇌졸중의 발생률이 1.04-1.35/100인-년

(person-years), 여자 CHA2DS2-VASc 2점 환자는 0.71-0.80 per 

100인-년으로, 오히려 여성에서 더 낮은 허혈성 뇌졸중 발생

률을 보이고 있으며[6-8], 특히 CHA2DS2-VASc 1점의 남성 환

자의 뇌졸중 발생률이 일반적으로 항응고 요법으로 이득을 얻

을 수 있는 연간 뇌졸중 발생률로 여겨지는 1%에서 2% 

[20,21] 사이에 자리하고 있어 향후 추가 연구를 통해 보다 정

확한 의사 결정 체계가 마련되어야 할 것으로 판단된다.

트로포닌과 NT-proBNP의 혈중 농도가 특정 심방세동 환

자군에서 뇌졸중 발생 예측에 추가적인 예후 정보를 줄 수 

있으며, 이러한 바이오마커를 기반으로 한 위험도 예측 점수

체계가 향후에는 위험도를 보다 정확히 분류하고 극저위험

도 환자군을 감별해내는 데에 활용될 수 있을 것으로 생각된

다[22]. 또한 심초음파에서 관찰되는 좌심방, 좌심방이의 확

장 등도 일부 보고에서 이들 환자에서 뇌졸중 위험도 예측에 

도움이 될 수 있음이 보고되었다[23].
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판막성(기계 판막 또는 류마티스성 승모판 협착증이 동반

된) 심방세동 환자

중등도 이상의 승모판 협착이나 기계 판막을 가지고 있는 심

방세동 환자에서는 비타민 K 길항제의 사용이 권장된다(class 
I, level of evidence B) [24-30].

최근 경피적 도관을 이용한 대동맥판막 삽입술이 증가하

는 추세이나 아직까지는 생체 인공 혹은 기계 판막 치환술이 

더 흔하게 시행되고 있다. 그중 기계 판막을 가진 환자는 혈

전 형성을 예방하기 위해 평생 동안 항응고 요법이 필요하

다. 많은 영역에서 non-vitamin K oral anticoagulant (NOAC)가 

비타민 K 길항제의 대체재로서 사용 빈도가 높아지고 있으

나, 기계 판막 환자를 대상으로 한 randomized, phase II study 

to evaluate the safety and pharmacokinetics of oral dabigatran 

etexilate in patients after heart valve replacement 연구에서는 

고용량의 다비가트란이 비타민 K 길항제보다 효과적이지도 

않고, 안전하지도 않다는 결과를 보여주었다[31]. 이 연구에

서는 판막치환술을 받았던 252명의 환자를 무작위로 적절하

게 목표 international normalized ratio이 유지되는 와파린군과 

50 ng/mL 이상의 혈장 농도를 유지하는 다비가트란군으로 

배정하였다. 그 결과 다비가트란군에서의 예상보다 많은 뇌

졸중 발생(다비가트란군 9명, 와파린군 0명), 주요 출혈 발생

(다비가트란군 7명, 와파린군 2명)으로 조기 종료되었다. 다

비가트란군에서 판막 혈전증 발생도 역시 많았다. 비록 소규

모 연구로 결과 적용이 명확하지는 않겠지만, 다비가트란이 

기계 판막 환자에서는 효과적이지 않고, 이는 NOAC가 기계 

판막을 가진 환자에게 선택할 수 있는 적절한 항응고제가 아

님을 보여준다.  

‘비판막성 심방세동’이라는 용어는 이전의 와파린 연구들

에서 뇌졸중에 대한 고위험군에 해당하는 류마티스성 승모

판 협착증에 연관된 심방세동 환자를 제외한 후 연구 참여에 

적합한 환자를 정의하기 위해 사용되었다. 승모판 협착증은 

NOAC 연구들에서도 배제가 되었고, 따라서 NOAC 사용의 

적응증에서도 빠졌다. NOAC 사용이 금기되는 승모판 협착

증의 중증도에 대한 정확한 기준이 없지만, 경증 승모판 협

착증 환자들이 대규모 3상 임상 연구에 포함되었고, 중등도 

이상의 승모판 협착증에서 NOAC의 효용성에 대한 자료가 

거의 없다. 따라서, 중등도 이상의 승모판 협착증이 있는 환

자들에게서 NOAC는 사용하지 말아야 하겠다. 

다른 형태의 판막성 심장 질환, 즉 승모판막 혹은 삼첨판

막 역류증과 대동맥판막 협착과 역류증 등은 심방세동 환자

에서 흔히 병발할 수 있다. rivaroxaban once daily oral direct 

factor Xa inhibition compared with vitamin K antagonism for 

prevention of stroke and embolism trial in atrial fibrillation  

 (ROCKET AF) 연구[31]에서 환자의 14%가 임상적으로 의

미 있는 판막성 심장 질환을 가지고 있었고, apixaban for re-

duction in stroke and other thrombo-embolic events in atrial fi-

brillation (ARISTOTLE) 연구[32,33]에서도 환자의 26%에서 

판막성 심장 질환이 있었다. 각각의 연구에서 와파린과 비교

해서 NOAC의 치료 효과는 판막성 심장 질환의 유무에 관계

없이 비슷하였지만, 리바록사반은 판막성 심장 질환이 있는 

환자군에서 와파린 대비 출혈의 위험성이 더 높았다[32]. 

ARISTOTLE 연구에서 아픽사반은 판막성 심장 질환의 유무

와 상관 없이 와파린에 비해서 더 적은 출혈 합병증을 보였

다[33]. ROCKET AF 연구[32]와 ARISTOTLE 연구[33]에서 

판막성 심장 질환을 가진 환자군은 연령, 뇌졸중의 위험도, 

기존의 뇌졸중 혹은 전신 색전증의 병력에서 차이가 있었다. 

따라서 NOAC는 중등도 이상의 승모판막 협착증 혹은 기계 

판막을 제외한 심장 판막 질환 환자에게서 처방할 수 있을 

것이다. ARISTOTLE 연구와 effective anticoagulation with fac-

tor Xa next generation in atrial fibrillation–thrombolysis in my-

ocardial infarction 48 (ENGAGE AF-TIMI 48) 연구에서 수백 명

의 생체 인공 판막을 지닌 환자들이 포함되었다. ARISTOTLE 

하위군 결과는 보고되지 않았지만, ENGAGE AF-TIMI 48 하

위 분석에서 생체인공판막을 지닌 191명의 환자에서 고용량 

에독사반과 저용량 에독사반 모두 뇌졸중 또는 전신 색전증 

예방 효과가 와파린과 차이가 없었고, 주요 출혈은 고용량 에

독사반은 와파린과 차이가 없었지만 저용량 에독사반은 와파

린보다 위험도를 감소시켰다[34]. 만일 심장내 혈전이 있거나 

색전증이나 출혈의 위험성이 높은 경우가 아니라면, 생체인공

판막 환자에게서 NOAC의 사용은 것은 합당할 것이다. 

출혈 예측 점수체계

항응고제를 사용 중인 심방세동 환자에서는 출혈 예측 점수

체계를 사용하여 교정 가능한 출혈 위험 인자를 파악하여야 

한다(class IIa, level of evidence B).

뇌졸중 예방을 위하여 항응고제를 처방할 경우 반드시 환

자의 출혈 위험을 함께 고려해야 한다. 출혈 합병증은 뇌출

혈과 같이 생명에 위협이 되는 심각한 경우부터 일시적으로 

가볍게 지나가는 경우까지 환자별로 매우 다양한 임상 양상
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1. 중등도 이상의 승모판 협착이나 기계 판막을 가지고 있는 

환자에서는 비타민 K 길항제의 사용이 권장된다(class I, 
level of evidence B) [24-30].

2. 경구 항응고제 치료를 시작할 때, 환자가 비타민 K 비의존

성 경구 항응고제(NOAC)의 금기 사항에 해당하지 않는 경

Modifiable Non-modifiable
Hypertension (especially systolic blood pressure > 160 mmHg)
Labile INR (time in therapeutic range < 60%)
Concomitant antiplatelets or NSAIDs
Alcohol ≥ 8 drinks/week

Age (> 65 years or ≥ 75 years)
History of major bleeding
Previous stroke
Dialysis-dependent kidney disease or renal transplant
Cirrhotic liver disease
Malignancy
Genetic factors

Possibly modifiable Biomarker
Anemia
Impaired renal function (serum creatinine ≥2.3 mg/dL) 
Impaired liver function (bilirubin > 2× upper limit of normal, in as-
sociation with AST/ALT/ALP > 3× upper limit of normal) 
Reduced platelet count or function

High-sensitivity troponin
Growth differentiation factor-15
Serum creatinine/estimated creatinine clearance

INR, international normalized ratio; NSAIDs, non-steroidal anti-inflammatory drugs; ALT, alanine aminotransferase; AST, aspartate 
aminotransferase; ALP, alkaline phosphatase.

Table 2. Suggested risk factors for bleeding

  우, 비타민 K 길항제보다는 NOAC의 사용이 권장된다

(class I, level of evidence A) [40-44].
3. 비타민 K 길항제로 치료하는 경우, TTR을 70% 이상으로 

유지하고 주의 깊게 모니터해야 한다(class I, level of evi-
dence A) [45-50].

4. 이미 비타민 K 길항제를 사용중인 심방세동 환자에서, 약
제를 잘 복용하였음에도 불구하고 TTR이 잘 조절되지 않

거나, 환자가 선호하는 경우 NOAC로 전환할 수 있다(class 
IIb, level of evidence B) [40,44,51-53].

5. NOAC은 기계 판막이 있는 환자(근거수준 B) 또는 중등도 

이상의 승모판 협착이 있는 환자(근거수준 C)에게는 권장

되지 않는다(class III, level of evidence B or C) [12,14,
15,42,40-44,54].

6. 경구 항응고제와 항혈소판제의 병용 요법은 출혈의 위험

성을 증가시키기 때문에, 항혈소판제를 써야 하는 다른 적

응증이 없는 한, 심방세동의 뇌경색 예방을 위해서 병용 

요법은 권장되지 않는다(class III, level of evidence B) [54,
55].

7. 심방세동의 뇌경색 예방을 위해 항혈소판제를 단독으로 

사용하는 것은 권장되지 않는다(class III, level of evidence 
A) [52,54,56].

을 보인다. 따라서 항응고 치료를 시작하는 시점에서 개별 

환자의 출혈 위험도를 평가하는 것이 중요하다. 주로 비타민 

K 길항제를 투여받은 환자들을 대상으로 하여 여러 출혈 예

측 점수체계들이 개발되었으며 stroke, bleeding history or pre-

disposition, labile, elderly (65 years), drugs/alcohol con-

comitantly, hypertension, abnormal renal/liver function 

(HAS-BLED), outcomes registry for better informed treatment 

of atrial fibrillation (ORBIT), age, biomarkers, clinical history 

(ABC) bleeding score, ATRIA score 등과 같은 다양한 점수체

계들이 그것들이다[35-39] (각 1점). 뇌졸중과 출혈의 위험 

인자는 상당부분 겹치는 부분이 많은데, 예를 들면 고령은 

심방세동 환자의 뇌졸중과 출혈 양 쪽 모두의 가장 중요한 

예측 인자이다. 출혈 위험도가 높다고 하여 뇌졸중 예방을 

위한 항응고 치료를 시작하지 않거나 중단해야 한다는 것은 

아니며, 개별 환자가 지닌 출혈에 대한 위험 인자 중 교정 

가능한 것과 그렇지 않은 것을 가려내어 치료하고(Table 2), 

환자에게 충분한 설명을 하며, 치료 중 심각한 출혈을 예방하

려는 노력이 중요하다.

항응고 약물의 사용

비타민 K 길항제  

와파린 등의 비타민 K 길항제는 심방세동에 사용된 최초

의 항응고제이다. 비타민 K 길항제 치료는 아스피린만 사용

하거나 항응고 치료를 하지 않은 대조군에 비하여 뇌졸중의 

위험을 약 2/3 줄이고 사망률을 약 1/4 감소시켰다[52]. 비타

민 K 길항제는 국내 및 전 세계적으로 수많은 환자들에게 

사용되고 있으며 효과도 좋은 편이다[45,57-59]. 그러나 비타

민 K 길항제는 치료 효과 구간이 비교적 좁아서 과량 투여에 
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의한 독성이나, 불충분한 용량으로 인한 효과 부족 현상이 

나타나기 쉽기 때문에, 잦은 채혈로 prothrombin time을 모니

터해야 하고 용량을 조절해 주어야 하는 단점이 있다. 그렇

지만 비타민 K 길항제가 적정 용량으로 사용되어 TTR이 잘 

유지된다면 심방세동 환자의 뇌경색 예방에 효과적이다. 

SAMe-TT2R2 score와 같은 도구를 통해 몇 가지 임상적 지표

를 사용하여 어떤 환자가 TTR이 잘 유지될 것인지 예측할 

수 있다[60]. SAMe-TT2R2 score가 높은 환자들은 그렇지 않

은 환자들에 비하여 비타민 K 길항제 치료 중에 TTR이 더 

높게 유지되었다[61,62]. 

최근 비타민 K 비의존성 경구 항응고제(NOAC)의 등장 이

후에는, 비판막성 심방세동 환자의 뇌경색 예방에 있어서 

NOAC가 비타민 K 길항제를 상당 부분 대체하고 있다. 그러

나 비타민 K 길항제는 현재까지 판막성 심방세동(류마티스

성 승모판 질환이나 기계 판막을 가지고 있는 심방세동 환

자)의 치료에 안전성이 확립된 유일한 항응고제이다[31]. 

 비타민 K 비의존성 경구 항응고제(NOAC) 

현재 사용할 수 있는 NOAC의 종류는, 직접 트롬빈 억제제

(direct thrombin inhibitor)인 다비가트란과 응고 인자 Xa억제제

인 아픽사반, 에독사반 및 리바록사반이 있으며, 심방세동 환

자의 뇌졸중 예방을 위해 비타민 K 길항제를 대체하기에 적절

하다[63]. NOAC와 와파린을 비교하면, NOAC 사용군이 특히 

두개내 출혈이 적고, 전체 뇌졸중 발생률은 유사하거나 적으

며, 주요 출혈 부작용이 유사하거나 적다[40-43,64]. 따라서, 

NOAC의 금기가 아니라는 전제 하에 심방세동 환자의 뇌졸중 

예방을 위해서 와파린보다는 NOAC가 우선적으로 권장된다. 

항혈소판제는 심방세동 환자의 뇌졸중 예방에 NOAC보다 효

과가 적고 출혈 부작용은 유사한 결과를 보였다. 따라서 항혈

소판제는 권장되지 않으며, NOAC가 우선적으로 권장된다[65].

대규모 3상 임상시험들이 각 NOAC의 용량 조절에 대한 

명확한 기준 하에 시행되었고, 실제 임상에서도 이 규칙을 

준수하는 것이 권장된다(Table 3) [40-43]. 외국뿐만 아니라 

국내에서 NOAC의 사용은 급속도로 증가하고 있으며, 항응

고 치료율의 향상에 도움을 주고 있다[66,67]. NOAC는 와파

린에 비해 다른 약제 및 식이습관과의 상호작용이 적고 효과

가 비교적 일정하기 때문에, 와파린처럼 prothrombin time을 

모니터링하면서 용량을 조절할 필요가 없이 정해진 용량을 

투여하면 된다. 하지만 신장 기능은 NOAC의 항응고 효과에 

영향을 줄 수 있어서 정기적인 신장 기능 검사가 필요하다.  

아픽사반

ARISTOTLE 연구[42]에서, 아픽사반 5 mg을 매일 하루 2회 

복용한 군과 비타민 K 길항제를 복용한 군을 비교하여 보면, 

아픽사반 투여가 뇌졸중이나 전신 색전증을 21% 감소시켰고, 

주요 출혈 사건을 31% 감소시켰으며, 모든 원인의 사망률을 

11% 감소시켰다. 뇌졸중을 유형별로 살펴보면, 출혈성 뇌졸중

과 두개내 출혈은 아픽사반군에서 더 낮은 발생률을 보였으

나, 허혈성 뇌경색을 더 줄여주지는 못하였다. 위장관 출혈의 

발생률은 양 군에서 유사하였다[68]. 최근 발표된 메타분석에

서 아픽사반은 뇌졸중과 전신 색전증을 예방하는데 와파린 대

비 열등하지 않았고, 주요 출혈 사건 발생의 위험도는 와파린

이나 다비가트란, 리바록사반보다 낮았다[69,70]. 국내 연구도 

유사한 결과를 보였다[64].

아픽사반은 심방세동에서 아스피린과 비교 연구가 시행

된 유일한 NOAC이다. 아픽사반은 아스피린에 비하여 뇌졸

중이나 전신 색전증을 55% 감소시켰고, 주요 출혈 사건이나 두

개내 출혈은 차이가 없거나, 아주 근소한 차이만을 보였다[65].

다비가트란

Randomized evaluation of long-term anticoagulation therapy 

(RE-LY) 연구[40,44]에서 다비가트란 150 mg 1일 2회 복용한 

환자군이 와파린에 비해 주요 출혈 사건에 유의한 차이가 없

이 뇌졸중과 전신 색전증이 35% 감소하였다. 저용량인 다비

가트란 110 mg 1일 2회 투여는 와파린과 비교하여 뇌졸중 

및 전신 색전증 예방에는 차이가 없이 20% 적은 주요 출혈 

발생률을 보여주었다. 두 가지 다비가트란 용량 모두 출혈성 

뇌졸중과 두개내 출혈을 감소시켰지만 다비가트란 150 mg 

1일 2회 복용은 허혈성 뇌졸중이 24%, 혈관 사망률이 12% 

감소하는 효과를 보인 반면, 위장관 출혈은 50% 증가하였다. 

다비가트란 복용량 모두에서 심근경색 발생률의 유의하지 

않은 수치 증가가 있었는데[40,44], 이는 대규모 사후 승인 

분석에서 재현되지 않았다[58]. 또한 이 관측 자료는 또한 고

용량 (150 mg 2회 투여) 다비가트란 투여 환자에게서 RE-LY 

임상 시험에서 발견된 와파린 대비 다비가트란의 이점을 다

시 보여주었다[58]. 다비가트란은 와파린과 비교하여 허혈성 

뇌경색 및 전신 색전증, 두개내 출혈과 총 사망률을 감소시켰

으며, 심근경색이나, 위장관 출혈로 인한 입원은 증가시키지 

않았다[64,70,71]. 다비가트란은 국내에서 해독제(Idarucizumab; 

Praxbind, Boehringer Ingelheim,  Ingelheim, Germany)를 사용

할 수 있는 유일한 비타민 K 비의존성 경구 항응고제이다. 
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Dabigatran (RE-LY) Rivaroxaban (ROCKET-AF) Apixaban (ARISTOTLE) Edoxaban (ENGAGE AF-TIMI 48)

Mechanism Oral direct thrombin inhibitor Oral direct factor Xa inhibitor Oral direct factor Xa 

inhibitor

Oral direct factor Xa inhibitor

Bioavailability (%) 6 66 fasting, 80-100 with food 50 62

Time to peak levels 

(hours)

3 2-4 3 1-2

Half-life (hours) 12-17 5-13 9-14 10-14

Excretion 80% renal 66% liver, 33% renal 27% renal 50% renal

Dose 150 mg bid or 110 mg bid 20 mg qd 5 mg bid 60 mg qd or 30 mg qd

Dose reduction CrCl 30-49 mL/min: 15 mg qd If at least two: age > 80 

years, body weight < 60 kg, 

serum creatinine > 1.5:2.5 

mg bid

Creatinine clearance of 30-50 or body weight < 

60 kg or verapamil or quinidine or dronedarone: 

60 mg to 30 mg or 30 mg to 15 mg

Study design Randomized, open-label Randomized double-blind Randomized double-blind Randomized double-blind

Number of patients 18,113 14,264 18,201 21,105

Follow-up duration 

(years)

2 1.9 1.8 2.8

Control group Dose-adjusted warfarin vs. blinded doses 

of dabigatran (150 mg twice daily, 110 mg 

twice daily)

Dose-adjusted warfarin vs. 

rivaroxaban (20 mg once 

daily)

Dose-adjusted warfarin vs. 

apixaban (5 mg twice daily)

Dose-adjusted warfarin vs. edoxaban (60 mg once 

daily, 30 mg once daily)

Age (years) 71.5 ± 8.7 (mean ± SD) 73 (65-78) (median [IQR]) 70 (63-76) (median [IQR])] 72 (64-78) (median [IQR])

Male sex (%) 63.6 60.3 64.5 61.9

Mean CHADS2 2.1 3.5 2.1 2.8

Warfarin 

(n = 

6,022)

Dabigatran 

150 (n = 

6,076)

Dabigatran 

110 

(n = 6,015)

Warfarin 

(n = 7,133)

Rivaroxaban 

(n = 7,131)

Warfarin

(n = 9,081)

Apixaban

(n = 9,120)

Warfarin

(n = 7,036)

Edoxaban 60

(n = 7,035)

Edoxaban 30 

(n = 7,034)

Event rate 
(%/year)

Event rate (RR 
vs. warfarin) 

(%/year) 

Event rate 
(RR vs. 

warfarin)
 (%/year) 

Event rate 
(%/year)

Event rate
(HR vs. 

warfarin) 
(%/year)

Event rate 
(%/year)

Event rate 
(HR vs. 

warfarin)
 (%/year)

Event rate 
(%/year)

Event rate (HR 
vs. warfarin) 

(%/year)

Event rate (HR 
vs. warfarin) 

(%/year)

Stroke/systemic 

embolism

1.72 1.12 (0.65, 
0.52-0.81; p for 
non-inferiority 
and superiority 

< 0.001)

1.54 (0.89, 
0.73-1.09; 
p for non- 
inferiority 
< 0.001)

2.4 2.1 (0.88, 
0.75-1.03; p for 
non-inferiority 
< 0.01, p for 
superiority 

= 0.12)

1.60 1.27 (0.79, 
0.66-0.95; 
p for non- 
inferiority 

< 0.001 p for 
superiority 

= 0.01)

1.80 1.57 (0.87, 
0.73-1.04; p for 
non-inferiority 
< 0.001, p for 

superiority = 0.08)

2.04 (1.13, 
0.96-1.34; p for 
non-inferiority
< 0.005, p for 

superiority 
= 0.10)

Ischemic stroke 1.22 0.93 (0.76, 

0.59-0.97; 

p = 0.03)

1.34 (1.10, 

0.88-1.37; 

p = 0.42)

1.42 1.34 (0.94, 

0.75-1.17; 

p = 0.581)

1.05 0.97 (0.92, 

0.74-1.13; 

p = 0.42)

1.25 1.25 (1.00, 

0.83-1.19; 

p = 0.97)

1.77 (1.41, 

1.19-1.67; 

p < 0.001)

Hemorrhagic stroke 0.38 0.10 (0.26, 

0.14-0.49; 

p < 0.001)

0.12 (0.31, 

0.17-0.56; 

p < 0.001)

0.44 0.26 (0.59; 

0.37-0.93; 

p = 0.024)

0.47 0.24 (0.51, 

0.35-0.75; 

p < 0.001)

0.47 0.26 (0.54, 

0.38-0.77; 

p < 0.001)

0.16 (0.33, 

0.22-0.50; 

p < 0.001)

Major bleeding 3.61 3.40 (0.94, 

0.82-1.08; 

p = 0.41)

2.92 (0.80, 

0.70-0.93; 

p = 0.003)

3.45 3.60 (1.04; 

0.90-2.30; 

p = 0.58)

3.09 2.13 (0.69, 

0.60-0.80; 

p < 0.001)

3.43 2.75 (0.80, 

0.71-0.91; 

p < 0.001)

1.61 (0.47, 

0.41-0.55; 

p < 0.001)

Intracranial 

bleeding

0.77 0.32 (0.42, 

0.29-0.61;

p < 0.001)

0.23 (0.29, 

0.19-0.45; 

p < 0.001)

0.74 0.49 (0.67; 

0.47-0.93; 

p = 0.02)

0.80 0.33 (0.42, 

0.30-0.58; 

p < 0.01)

0.85 0.39 (0.47, 

0.34-0.63; 

p < 0.001)

0.26 (0.30, 

0.21-0.43; 

p < 0.001)

Gastrointestinal 

major bleeding

1.09 1.60 (1.48, 

1.19-1.86; 

p < 0.001)

1.13 (1.04, 

0.82-1.33; 

p = 0.74)

1.24 2.00 (1.61; 

1.30-1.99; 

p < 0.001)

0.86 0.76 (0.89, 

0.70-1.15; 

p = 0.37)

1.23 1.51 (1.23, 

1.02-1.50; 

p = 0.03)

0.82 (0.67, 

0.53-0.83; 

p < 0.001)

Myocardial 

infarction

0.64 0.81 (1.27, 

0.94-1.71; 

p = 0.12)

0.82 (1.29, 

0.96-1.75; 

p = 0.09)

1.12 0.91 (0.81; 

0.63-1.06; 

p = 0.12)

0.61 0.53 (0.88, 

0.66-1.17; 

p = 0.37)

0.75 0.70 (0.94, 

0.74-1.19; 

p = 0.60)

0.89 (1.19, 

0.95-1.49; 

p = 0.13)

All-cause death 4.13 3.64 (0.88, 

0.77-1.00; 

p = 0.051)

3.75 (0.91, 

0.80-1.03; 

p = 0.13)

2.21 1.87 (0.85; 

0.70-1.02; 

p = 0.07)

3.94 3.52 (0.89, 

0.80-0.99; 

p = 0.047)

4.35 3.99 (0.92, 

0.83-1.01; 

p = 0.08)

3.80 (0.87, 

0.79-0.96; 

p = 0.006)

RE-LY, randomized evaluation of long-term anticoagulation therapy; ROCKET AF, rivaroxaban once daily oral direct factor Xa inhibition compared with vitamin K antago-
nism for prevention of stroke and embolism trial in atrial fibrillation; ARISTOTLE, apixaban for reduction in stroke and other thrombo-embolic events in atrial fibrillation; 
ENGAGE AF-TIMI 48, effective anticoagulation with factor Xa next generation in atrial fibrillation-thrombolysis in myocardial infarction 48; bid, bis in die (twice a day); qd, 
quaque die (once a day); RR, relative risk; HR, hazard ratio.

Table 3. Comparison of approved non-vitamin K antagonist oral anticoagulants
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Idarucizumab은 대규모 임상 연구를 통해서 효과의 신속성과 

안전성이 검증된 바 있다[72]. 

에독사반 

ENGAGE AF-TIMI 48 연구[41]에서 에독사반 60 mg을 1일 

1회 투여하거나 30 mg을 1일 1회(특정 환자에서 용량 감소, 

Table 3) 투여한 환자군과 조정된 용량의 와파린 투여 환자군

과 비교하였다[73]. 1일 1회 에독사반 60 mg은 와파린보다 열

등하지 않았으며(Table 3), 치료 효과 분석에서 에독사반 60 mg 

1일 1회 투여군에서 와파린 투여군에 비해 뇌졸중과 전신 색

전증이 통계적으로 유의하게 21% 감소하였으며 주요 출혈 사

건이 20% 감소하였다. 에독사반 30 mg 1일 1회 투여는 뇌졸중

과 전신 색전증 예방에 대해서는 와파린보다 열등하지 않았으

며 주요 출혈이 53% 감소하였다. 심혈 관계 사망은 에독사반 

60 mg 1일 1회 또는 에독사반 30 mg 1일 1회 투여 환자군에서 

와파린 투여 환자군에 비해 감소하였다. 현재까지는 높은 용량 

요법만이 심방세동의 뇌졸중 예방을 위해 승인되었다.

리바록사반 

ROCKET-AF 연구[43]에서는 리바록사반 20 mg (Cockroft-Gault 

공식에 의해 추정된 크레아티닌 제거율 30-49 mL/min 환자

는 15 mg으로 용량 조정, Table 3)을 투여한 환자군과 와파린 

투여군으로 무작위 배정하여 진행하였다. 리바록사반은 in-

tention-to-treat 분석에서 뇌졸중 및 전신 색전증 예방 효과는 

와파린보다 열등하지 않았고, 프로토콜에 따른 치료-효과 분

석에서 뇌졸중 또는 전신 색전증이 와파린 대비 21% 감소하

여 통계적 우월성을 보여주었다. 리바록사반은 와파린에 비

해 사망률, 허혈성 뇌졸중 또는 주요 출혈 발생률을 감소시

키지 않았다. 위장관 출혈의 증가가 있었지만 와파린에 비해 

출혈성 뇌졸중과 두개내 출혈이 리바록사반에 비해 유의하

게 감소하였다. 인증 후 분석에서도 유사한 이벤트 비율이 

보고되었다[74,75]. 리바록사반은 와파린과 비교하여 허혈성 

뇌경색 및 전신 색전증, 두개내 출혈과 총 사망률을 감소시

켰으며, 심근경색이나 위장관 출혈로 인한 입원은 증가시키

지 않았다[64,70,71].

NOAC과 비타민 K 길항제의 비교 

와파린과 NOAC 모두 심방세동의 뇌졸중 예방에 효과적

이다[76]. 와파린과 NOAC의 무작위 임상 연구에 포함된 

NOAC 42,411명과 와파린 29,272명의 환자를 메타분석한 결

과에 따르면 NOAC은 와파린에 비해 뇌졸중 또는 전신 색전

증 발생률을 19% 감소시켰다(relative risk [RR] 0.81, 95% 

confidence interval [CI] 0.73-0.91, p < 0.0001). 이러한 효과는 

주로 출혈성 뇌졸중의 감소에 기인하였다(RR 0.49, 95% CI 

0.38-0.64, p < 0.0001). 사망률은 NOAC군에서 10% 낮았으며

(RR 0.90, 95% CI 0.85-0.95, p = 0.0003), 두개내 출혈은 절반

(RR 0.48, 95% CI 0.39-0.59, p < 0.0001)이었지만, 위장관 출

혈이 25% 더 많았다(RR 1.25, 95% CI 1.01-1.55, p = 0.04) [76]. 

NOAC의 뇌졸중 감소는 분석된 모든 소그룹에서 일관되게 

관찰되었다. NOAC의 출혈 감소 효과는 INR 조절이 잘 안 

되는 병원 또는 지역에서 훨씬 더 크게 나타났다(상호작용 

p = 0.022). 특히, 와파린에 비해 NOAC의 두개내 출혈의 실

질적인 감소는 INR 조절 수준과 무관한 것으로 보인다[53,77].

만성 신질환 환자에서 경구 항응고 요법

심방세동 환자에서 만성 신질환을 가진 환자는 약 14.3%

이며[6], 이 중 말기 신질환 환자는 1.5%이다[8]. 만성 신질환 

환자들은 뇌경색의 위험성뿐만 아니라 출혈의 위험성도 높

다[78-81]. 크레아티닌 청소율 15-50 mL/min 정도로 중등도 

및 중증의 신장 기능 저하가 있는 환자들에서도 항응고제는 

안전하게 사용할 수 있으며, 적절한 항응고 요법(INR 2-3)은 

좋은 결과를 보였다[82]. 대규모 스위스 연구에서도 뇌졸중 

위험도는 만성 신질환 환자에서 와파린 사용시 낮았다(위험

도 0.76, 95% CI 0.72-0.80) [83]. 출혈은 약간 상승하였으며 

특히 치료 시작시 많이 발생하였다[84]. 주요 NOAC 연구의 

메타분석에 따르면, 경증 혹은 중등도의 만성 신질환자는 와

파린보다 NOAC을 사용할 때 뇌졸중, 전신 색전증, 혹은 주

요 출혈의 빈도가 낮았다[85]. 신장 기능은 NOAC의 용량 조

절을 위하여 정기적으로 모니터되어야 한다[86].

만성 신질환 환자에서 와파린을 사용할 때에는 목표 INR

은 2에서 3 사이이며, NOAC의 용량은 줄이는 것이 좋다. 다

비가트란 110 mg 1일 2회, 리바록사반 15 mg 1일 1회, 에독사

반 30 mg 1일 1회로 감량하고, 아픽사반은 크레아티닌 ≥ 1.5 

mg/dL이면서, 나이 ≥ 80세 또는 체중 ≤ 60 kg이면, 2.5 mg 1일 

2회로 감량한다[40-43]. 한국인에서 추천되는 NOAC의 용량 

감량 기준은 다음과 같다(Table 4) [70]. 

투석 환자에서 경구 항응고 요법

투석 환자의 대략 8명 중 한 명은 심방세동을 앓고 있고, 그 

발병률은 2.7/100환자-년(patient-year)이다[87]. 투석하는 환자

들에서 심방세동은 사망률 증가와 관련되어 있다[87]. 혈액 투
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1. 외과적인 좌심방귀 결찰술 또는 제거술 후에도 뇌졸중의 

위험이 있는 심방세동 환자에서는 경구용 항응고제를 유

지하는 것을 권고한다(class I, level of evidence B) [98,99].
2. 좌심방귀 폐색술은 항응고 요법의 금기인 심방세동 환자

에서 뇌졸중 예방 목적으로 고려해볼 수 있다(예: 비가역

적인 요인에 의한 주요 출혈 사건을 경험한 환자) (class 
IIb, level of evidence B) [100-102].

3. 심방세동 환자가 심장 수술을 받는 경우 뇌졸중 예방을 목

적으로 외과적 좌심방귀 결찰술 또는 제거술을 고려해볼 

수 있다(class IIb, level of evidence B) [103].
4. 흉강경을 이용한 심방세동 수술을 받는 환자에서 외과적 

좌심방귀 결찰술 또는 제거술을 고려해 볼 수 있다(class 
IIb, level of evidence B) [104].

Dose reduction criteria Dose

Dabigatran Creatinine clearance 30-50 mL/min
P-glycoprotein inhibitorsa

Clopidogrel, aspirin, NSAIDs
Increased bleeding riskb

Age 75 years or more

110 mg bid

Rivaroxaban Age 80 years or more
Creatinine clearance 15-50 mL/minc

15 mg qd

Apixaban At least two: 1) age 80 years or more, 2) body weight 60 kg or less, 3) creatinine ≥ 1.5 
mg/dL

2.5 mg bid

Edoxaban P-glycoprotein inhibitorsa

Body weight 60 kg or less
Creatinine clearance 15-50 mL/minc

30 mg qd

NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulant; bid, bis in die (twice a day); qd, quaque die (once a day).
aP-glycoprotein inhibitors: amiodarone, verapamil, dronedarone, etc.
bIncreased bleeding risk: coagulopathy, thrombocytopenia, platelet dysfunction, recent major trauma or biopsy, infective endocarditis
cShould be used with caution in patients with significant renal impairment (creatinine clearance 15-29 mL/min).

Table 4. Dose reduction criteria for NOAC

석을 하는 환자들에서 경구 항응고제에 대한 무작위 대조시험

은 없고, 중증의 만성 신질환(크레아티닌 청소율 < 25-30 

mL/min) 환자들에서 NOAC에 대한 무작위 연구도 없다. 투석

을 하는 환자들의 데이터베이스 분석 결과에 따르면 와파린 사

용은 뇌졸중 발생 위험도에 영향이 없거나, 높일 수 있다[88-91

]. 캐나다 인구집단 분석 결과에 따르면 뇌졸중 발생의 조정 

위험비는 1.14 (95% CI 0.78-1.67)이고, 출혈의 조정 위험비는 

1.44 (95% CI 1.13-1.85)이다[92]. 반면 덴마크 연구 결과는 투

석 환자들에서 경구 항응고제가 효과가 있음을 시사한다[93]. 

결국, 심방세동이 있는 투석환자들에서 항응고제(와파린 및 

NOAC)에 대한 무작위 대조 연구가 필요하다.

신장이식 환자에서 경구 항응고 요법

신장이식을 받은 환자에서는 경구 항응고 요법에 대하여 

조사한 무작위 연구는 없다. 경구 항응고제는 이식된 신장의 

사구체 여과율 측정 값에 따라 투여하여야 하며, 항응고제와 

면역 억제제의 약제 상호작용에 유의해야 한다. 

항응고 요법의 대체 치료로 항혈소판제 사용이 가능한가

항혈소판제 단독 요법의 뇌졸중 예방 효과에 대한 근거는 

매우 부족하다[52,54,56]. 비타민 K 길항제는 뇌졸중, 전신 색

전증, 심근경색, 혈관 질환에 의한 사망을 아스피린, 클로피

도그렐을 이용한 항혈소판제 단독 혹은 복합보다 더욱 효과

적으로 예방한다(아스피린의 연간 위험도는 5.6%인데 반하

여 비타민 K 길항제는 3.9%이다) [94]. TTR이 높은 경우에 

이득이 좀 더 크다[46]. 항혈소판 치료는 출혈 위험도를 증가

시키는데[95], 특히 항혈소판제 중복 사용시 증가시켜서(단

독 1.3%, 중복 2.0%), 항응고제 단독으로 사용할 때와 동일하

다[65,94,96,97]. 따라서 항혈소판제는 심방세동 뇌졸중 예방

에 추천되지 않는다.  

경피적 좌심방귀 폐색술 또는 외과적 좌심방귀 

결찰술/제거술

좌심방귀 폐색술 기구

중재시술을 통한 경피적 좌심방귀 폐색술과 결찰술은 주로 

등록 연구나 관찰 연구를 통해 결과들이 보고되었는데[105-108], 
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1. 뇌경색의 과거력이 있는 심방세동 환자에서, 비타민 K 길
항제보다 NOAC가 추천된다(class I, level of evidence B).

2. 항응고 치료 도중에 일과성 뇌허혈이나 뇌경색이 발생한 

경우, 약물 순응도에 대한 확인이 필요하다(class IIa, level 
of evidence C).

3. 항응고 치료 도중에 중등도 이상의 허혈성 뇌경색이 발생

한 경우, 항응고제는 경색의 중증도에 따라 3-12일간 중단

해야 한다(class IIa, level of evidence C).  
4. 뇌경색 발생 후 항응고 치료 시작 전까지는, 아스피린의 

사용을 고려해야 한다(class IIa, level of evidence B).
5. 두개내 출혈이 발생한 환자에서 출혈의 원인 또는 위험 인

자가 적절히 조절되었다면, 항응고 치료는 4-8주 후에 재

시작할 수 있다(class IIb, level of evidence B).
6. 허혈성 뇌경색 직후 저분자량 헤파린을 사용하는 것은 권

장되지 않는다(class III, level of evidence A).
7. INR이 1.7 이상인 상태(다비가트란을 사용 중인 환자라면 

activated partial thromboplastin time [aPTT]이 정상치 이상

으로 증가된 경우)에서는 tissue plasminogen activator (rtPA) 
등의 전신적인 혈전용해제 사용은 권장되지 않는다(class 
III, level of evidence C).

8. 일과성 뇌허혈이나 뇌경색 후에 경구 항응고제와 항혈소

판제의 병용 요법은 권장되지 않는다(class III, level of evi-
dence B).

유일하게 Watchman® 기구(Boston Scientific, Marlborough, assa-

chusetts, United States)만이 경구용 항응고제인 비타민 K 길항

제와 전향적 무작위 시험을 통해 치료 효과 및 안전성을 비교한 

연구 결과가 보고되었다[100,102,109,110]. 이 연구들(PROTECT 

AF, PREVAIL)을 통해서 좌심방귀 폐색술은 중등도 이상의 

뇌졸중 위험도를 가진 환자들에서 뇌졸중을 예방하는 효과

가 비타민 K 길항제보다 열등하지 않으며, 장기간 추적 관찰

을 보았을 때 출혈 위험도를 낮출 수 있음을 보고하였다. 이

와 같은 결과는 대상 환자의 메타분석과 등록 연구들에서도 

확인할 수 있었다[101,111]. 그러나 좌심방귀 폐색술은 시술 

중 심각한 합병증을 일으킬 수 있으며, 그 합병증 발생률은 

보고에 따라 다양하다[105,112-114]. 하지만 최근 유럽의 대

규모 등록 연구 결과에 따르면 높은 시술 성공률(98%)과 허

용할 수 있는 30일 합병증 발생률(4%)을 보고하고 있다[115]. 

향후 다양한 기구의 개발 및 연구, 충분한 시술경험 축적으

로 시술성적과 합병증은 더욱 개선될 것으로 예상된다.

과거에는 경구용 항응고제인 비타민 K 길항제 투약으로 

효과적인 뇌졸중 예방에 실패하였거나 출혈성 합병증을 경

험한 환자들이 현재는 새로 나온 경구용 항응고제인 비타민 

K 비의존성 경구 항응고제로 비교적 효과적으로 치료받고 

있다[58,75,116]. 그러나 장기적 항응고 요법의 금기에 해당

하는 환자에서는 아직까지 뚜렷한 치료 방침은 없는 실정이

다. 이와 같이 환자를 대상으로 Watchman® 기구를 통해 시술

한 ASA plavix feasibility study with watchman left atrial ap-

pendage closure technology 연구 결과, 경피적 좌심방귀 폐색

술은 뇌졸중 발생률을 현격히 낮출 수 있음을 보여주었다

[102]. 그러나 이와 같은 결과를 임상에 보편적으로 적용하

기에 앞서 적절하게 설계된 연구를 통해 임상적, 통계적 의

미를 확인하고 좌심방귀 폐색술이 어떤 환자들에서 어떻게 

사용되는 것이 최선인가에 대해 더 많은 연구가 필요할 것으

로 생각된다. 

외과적인 방법을 통한 좌심방귀 결찰술 또는 제거술

외과적인 방법을 통한 좌심방귀 결찰술 또는 제거술은 지

난 수십 년간 다양한 심장 수술에서 함께 사용되어 왔다. 외

과적 좌심방귀 결찰술 또는 제거술에 대한 메타분석 결과, 

뇌졸중의 위험도뿐만 아니라 사망률도 현격히 감소시킬 수 

있음이 확인되었으나[117], 다른 관찰 연구 결과에서는 외과

적인 좌심방귀 결찰술 또는 제거술 후 불완전한 폐색 또는 

잔류 좌심방귀가 적지 않게 발견되며[118], 좌심방귀가 불완

전하게 폐쇄되어 잔류 혈류가 있을 경우 뇌졸중의 위험을 증

가시킬 수 있는 것으로 보고하고 있다[98,99,103,119,120]. 외

과적인 승모판 수술 환자를 대상으로 외과적 좌심방귀 제거

술의 효과를 살펴본 소규모 연구 결과, 뇌졸중의 발생에 있

어서 유의한 감소 효과가 없는 것으로 나타났으므로 외과적

인 좌심방귀 제거술 후에도 뇌졸중의 위험이 있는 환자에서

는 장기적 항응고 요법을 유지하는 것이 바람직하다고 권장

하고 있다. 따라서 좌심방귀의 수술적 제거 후 장기적 항응

고 요법에 대하여는 현재 진행 중인 대규모 무작위 배정 연

구 결과의 확인이 반드시 필요하겠다[119]. 

뇌경색의 이차 예방

급성기 뇌경색의 치료

급성기의 뇌경색과 관련한 증상이 발생하고 4.5시간 이내

의 전신적인 혈전 용해제 투여(rtPA)는 효과적인 치료법으로 

인정되고 있다. 이전에 항응고 치료를 받고 있던 환자에서는 

주의를 요하지만, INR 1.7 이하이거나, 다비가트란 투여 48시

간이 지난 경우라면 혈전 용해제의 투여가 가능하다[121,122]. 

NOAC의 경우 특정 길항제의 투여를 한 후 혈전 용해제를 투

여하는 것에 대해서는 추가적인 연구가 필요한 상황이다. 
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Figure 2. Initiation of oral anticoagulation in nonvalvular atrial fibrillation patients after stroke. aFactors favoring earlier initiation of oral
anticoagulation therapy: small infarction, cardiac thrombus on echocardiography, no need for percutaneous gastrostomy, no need for 
carotid surgery, no hemorrhagic transformation, clinically stable, young patient, and well-controlled blood pressure. bFactors favoring 
more delayed initiation of oral anticoagulation therapy: moderate or large infarction, need for percutaneous gastrostomy, need for carotid
surgery, hemorrhagic transformation, clinically unstable, elderly patient, and uncontrolled blood pressure. NIHSS, National Institutes of 
Health Stroke Severity Scale. 

뇌경색 후 항응고 치료의 시작

심방세동이 있는 일과성 뇌허혈이나 허혈성 뇌경색 환자

에서 NOAC를 비롯한 항응고제 치료의 개시나 재개에 따른 

위험도와 이익에 대한 전향적 연구는 아직까지 없다. 기존의 

무작위 NOAC 연구[40-43]에서는 7-30일 이내의 일과성 뇌허

혈 발작이나 허혈성 뇌경색 환자는 제외되었다. 따라서 유럽

부정맥학회는 1-3-6-12일 원칙에 따른 항응고제 치료 개시 

권고안을 따른다[86]. 일과성 뇌허혈 발작이 있는 환자는 뇌 

영상 검사(computed tomography 혹은 magnetic resonance 

imaging)상 뇌출혈이 배제된 경우, 1일 뒤부터 항응고제를 시

작할 수 있다. 경한 허혈성 뇌경색 환자의 경우엔 3일 뒤에 

항응고제를 시작하며, 중등도의 허혈성 뇌경색 환자에서는 

6일 뒤, 중증의 허혈성 뇌경색의 경우 12일 뒤에 항응고제 

치료를 고려한다(Fig. 2). 이 때 추가적으로 고려하여야 할 사

항은 경색의 크기, 고령이나, 출혈의 위험 인자(조절이 불량

한 고혈압, 심한 말초혈관 질환, 최근의 급성 관동맥증후군 

혹은 관상동맥 스텐트 시술 이후 3제 요법 필요) 유무이다.

뇌출혈 후 항응고제의 시작

뇌출혈 이후 언제부터 항응고 치료를 시작해야 하는지에 

대한 전향적인 연구는 아직 없다. 그러나 현재까지의 연구 

결과를 바탕으로 심방세동이 있는 환자에서 뇌출혈과 관련

된 위험 요인들(고혈압 등)이 교정된다면, 4-8주 이후에 항응

고 치료를 다시 시작하는 것으로 알려져 있다[116,123].

항응고 치료에 따른 출혈 최소화를 위한 전략

1. 중증의 출혈이 있는 심방세동 환자에서 출혈이 호전될 때

까지 경구 항응고제 복용을 중단한다(class I, level of evi-
dence C).

2. 출혈 사건 발생 후 항응고제를 재시작할 때에는 ‘다학제

적 심방세동팀’을 통하여 가능한 모든 방법(다른 항응고

제의 사용, 좌심방귀 폐색술, 출혈 위험 인자 교정, 뇌경색 

위험 인자 교정 등)에 대한 검토 후 치료 방침을 결정해야 
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  한다(class IIa, level of evidence B) [119].
3. 항응고 치료를 받는 환자들에게 과도한 알코올 섭취를 피

하도록 교육하고 치료를 할 수 있도록 한다(class IIa, level 
of evidence C).  

4. 항응고제를 복용중인 고혈압 환자에서 출혈 위험을 줄이

기 위해 혈압을 잘 조절한다(class IIa, level of evidence B) 
[124].

5. 위장관 출혈 위험이 높은 경우, 다비가트란 150 mg 1일 2
회, 리바록사반 20 mg 1일 1회, 에독사반 60 mg 1일 1회를

제외한 나머지 NOAC 또는 와파린이 선호된다(class IIa, 
level of evidence B) [41,58,68,125-128].

6. 출혈 위험을 줄이기 위해 75세 이상 고령의 환자에서 다비

가트란을 쓰는 경우 용량을 줄인다(110 mg 1일 2회) (class 
IIb, level of evidence B) [125].

7. 와파린 치료를 시작할 때 유전자 검사를 하는 것은 추천되

지 않는다(class III, level of evidence B) [129].
8. 수술로 인해 항응고 치료의 중단이 필요한 경우, 헤파린으

로 연결 치료를 하는 것은 인공 판막을 가지고 있는 환자

들을 제외하고는 큰 이득이 없는 것으로 보인다(class III, 
level of evidence B) [130,131].

이전의 다양한 메타분석에 의하면 와파린 사용자의 연간 

주요 출혈 발생률은 2.0-2.1%/year로 알려져 있다[132]. 우리

나라 환자들을 분석하였을 때 항응고제를 사용하는 심방세

동 환자의 연간 뇌출혈 발생률은 약제에 따라 0.5-1.3%/year

로 알려져 있다[64]. 따라서 교정 가능한 출혈 위험 인자를 

적극적으로 치료하는 것이 항응고제 복용 환자의 합병증 예

방에 무척 중요하다.

조절되지 않는 고혈압

항응고제를 사용하는 환자의 혈압이 잘 조절되지 않으면 

출혈 합병증이 증가할 수 있는 것으로 알려져 있다. 따라서 

항응고 치료를 받는 심방세동 환자에서 수축기 혈압이 잘 유

지되도록 하는 것이 매우 중요하다[133]. 혈압 조절은 고혈

압 치료의 최신 가이드라인에 따른다[134]. 

출혈 과거력

항응고제를 사용하는 모든 환자에서 이전에 출혈을 경험

하였는지 빈혈이 동반되었는지 확인하는 것은 중요하다. 항

응고제 사용 환자에서 가장 흔한 출혈 합병증은 위장관계 출

혈이다. NOAC 제제의 3상 연구에서, 와파린과 비교하여 다

비가트란 150 mg 1일 2회[125], 리바록사반 20 mg 1일 1회

[135] 혹은 에독사반 60 mg 1일 1회[41] 용법을 사용하였을 

때 위장관계 출혈 위험도가 상승하였다. 또한 다비가트란 

110 mg 1일 2회[125] 혹은 아픽사반 5 mg 1일 2회[42] 용법은 

출혈 합병증에 있어 와파린과 동등한 안전성을 보인 바 있

다. 하지만 최근의 현실 세계 연구들에서 NOAC 제제들 모두 

와파린과 동등한 뇌졸중 예방 효과를 보이면서도 출혈 위험

에 있어 안전함이 확인되고 국내 연구에도 동일한 결과를 보

였다[63,64,70,136].

출혈 병력이 있었던 사람이라 하더라도 해당 출혈의 원인 

인자가 확실히 교정되었다면 항응고제를 다시 사용할 수 있

다. 출혈 합병증 중 가장 위중하다고 할 수 있는 뇌출혈 합병

증이라 하더라도 그 원인이 분명하고(예: 조절되지 않은 고

혈압 등) 치료에 의해 교정되었다면 항응고제를 다시 사용할 

수 있다[116,123,137-139].

불안정한 INR 및 적절한 NOAC 용량

항응고제로 와파린을 복용하는 환자의 경우 INR 조절이 

잘 되지 않으면 출혈 합병증의 위험이 상승할 수 있음이 잘 

알려져 있다[46,47]. INR 조절 목표는 2.0은 넘되 3.0은 넘지 

않는 것이며 이러한 적정 수치를 치료 기간 중 70% 이상의 

기간 동안 유지하기를 권고한다[140]. 이러한 목표가 잘 지

켜지지 않을 경우에는 와파린 대신 NOAC 제제로의 변경을 

고려해야 한다[50]. 특히 아시아인에서는 INR 조절이 잘 되

지 않는 것으로 알려져 있어 와파린을 사용하고자 한다면 정

기적인 INR 모니터링에 유의해야 한다[141]. NOAC 제제의 

용량 감량 여부는 나이, 몸무게, 신기능 등을 고려하는 사용

지침에 맞게 적용해야 출혈 합병증을 최소화할 수 있다

(Table 4). 

알코올 남용

알코올 남용은 항응고 치료를 받는 환자들에게 낮은 약물 

순응도, 간질환, 정맥류 출혈, 주요 외상의 위험과 같은 원인

들로 인해 출혈의 위험을 높인다[39]. 심한 알코올 남용과 폭

음 습관은 경구 항응고 치료를 받아야 하는 사람들에게 꼭 

고쳐야 할 습관이다.

낙상과 치매

심방세동 환자들에게 낙상과 치매가 직접적으로 뇌출혈

을 증가시킨다는 증거는 아직 없지만, 높은 사망률과 관련이 

있다[142,143]. 그러므로 항응고 치료는 심한 낙상의 위험이 

높거나(간질 혹은 여러 위축으로 인해 쉽게 넘어질 수 있는 

사람) 보호자가 없어 약물 순응도를 알 수 없는 치매 환자들
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Figure 3. Management of a bleeding event in patients receiving oral anticoagulation. NOAC, non-vitamin 
K antagonist oral anticoagulant; INR, international normalized ratio.

에게는 중지해야 한다.  

유전자 검사

와파린의 대사에는 여러 음식 및 약물과의 상호 작용뿐만 

아니라 많은 유전체 변이들이 관여한다[129]. 이전에 와파린

의 사용 용량을 조절하기 위한 유전자 정보의 유용성에 대해 

여러 임상 연구가 시행되었다[144-146]. 그 연구들에서 유전

자 검사는 와파린을 투여받는 환자들에게 출혈의 위험과 적

절한 항응고 치료적 범위 기간에 미치는 영향이 미미하였다. 

따라서 유전자 검사는 현재 더 이상 임상에서 추천되지는 않

는다[147].

헤파린 연결 치료의 역할

대부분의 심혈관 질환 중재술(경피적 관동맥 중재술 혹은 

이식형 인공심박동기 삽입술)은 항응고 치료를 유지한 상태

에서 안전하게 시행될 수 있다. 항응고 치료의 중단이 필요

한 경우에, 헤파린 연결 치료(heparin bridging therapy)를 하는 

것은 인공 판막을 가지고 있는 환자들을 제외하고는 이득이 

되지 않는다. 1,884명의 심방세동 환자를 대상으로 한 무작

위 연구에서 헤파린 연결 치료를 안 하는 것이 하는 것에 비

하여 동맥 색전증 발생(각각 0.4%와 0.3%) 위험은 차이가 없

었고, 주요 출혈 위험이 의미 있게 낮았다(각각 1.3%와 3.2%) 

[130]. 국내 연구에서도 동일한 결과가 보고되었다[131]. 항

응고 치료 중단은 뇌졸중의 예방을 위해 최소한으로 시행되

어야 한다. 

심방세동 환자의 출혈시 치료

경증, 중등, 중증 출혈시 치료

항응고 치료 중인 심방세동 환자에서 출혈이 발생할 경우 

전반적인 평가는 출혈 병소, 출혈시간, 출혈의 중증도, 마지

막으로 항응고제를 복용한 시간 그리고 만성 신질환, 알코올 

남용, 현재 복용 중인 약 등과 같이 출혈에 영향을 줄 수 있

는 다른 위험 요인들이 함께 포함되어 평가가 이루어져야 한

다. 검사실 검사는 헤모글로빈, 헤마토크릿, 혈소판 수, 신기

능 검사가 이루어져야 하고 와파린 복용 중인 환자에서는 

prothrombin time (PT), aPTT 검사도 포함되어야 한다. 다비가

트란을 복용 중인 환자는 aPTT 외 검사는 유용한 정보를 제

공하지 않으므로, aPTT 검사만 시행한다. 다비가트란을 복

용 중인 경우 diluted thrombin time, anti-factor Xa 분석, factor 

Xa inhibitor 분석과 같은 특이적인 검사가 존재하지만 항상 

이용 가능한 것은 아니며 출혈 관리에 있어 불필요한 경우가 
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Dabigatran Apixaban, edoxaban, 
rivaroxaban Low-risk surgery High-risk surgery

Low-risk surgery High-risk surgery
Creatinine clearance >80 mL/min 24 hours 48 hours 24 hours 48 hours
Creatinine clearance 50-80 mL/min 36 hours 72 hours 24 hours 48 hours
Creatinine clearance 30-50 mL/min 48 hours 96 hours 24 hours 48 hours
Creatinine clearance 15-30 mL/min Not indicated Not indicated 36 hours 48 hours

NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulant. 

Table 5. Guidance for temporary interruption of NOAC before surgery

많다[148,149].

경구 항응고제를 복용하는 환자에서 급성 출혈 발생시 출

혈의 정도에 치료 전략을 수행할 수 있다(Fig. 3). 경증의 출

혈 사건 발생시 출혈 부위 직접 압박이나 지혈을 위한 간단

한 수술적 치료 같은 보존적 요법을 시행하고, 와파린을 복

용하는 경우 잠시 복용을 중단하도록 한다. NOAC의 경우 대

개 짧은 반감기를 가지고 있기 때문에, 복용을 중단할 경우 

12-24시간 이내에 출혈이 멈출 것으로 예상된다. 중등도의 

출혈 사건은 수혈이나 수액 치료가 필요할 수 있으며, 즉시 

출혈 원인에 대한 진단과 치료가 이루어지도록 한다(예: 내시

경). 만약 NOAC을 복용한지 2-4시간 이내라면 숯(charcoal) 

복용이나 위세척이 도움이 될 수 있다. 혈액 투석은 다비가

트란의 경우 유용하지만 다른 NOAC의 경우 덜 효과적이다. 

즉각적인 항혈전 효과에 대한 반전(reversal) 치료는 중증

의 출혈이나 생명을 위협하는 출혈 사건 발생시 시행된다. 

생명을 위협하는 출혈을 관리하기 위해 각 기관에서 적절한 

절차를 마련하여 출혈 초기에 즉각적인 조치가 이루어져야 

한다. 와파린의 경우 비타민 K 투여보다 신선동결혈장(fresh 

frozen plasma, FFP) 수혈이 훨씬 빠르게 응고 기능을 회복시

키고, 프로트롬빈 복합제제(prothrombin complex concentrates, 

PCC)를 주면 더 빠르게 응고 기능을 회복시킨다[150]. 

Registry data는 와파린 투여로 INR > 1.3인 환자에서 FFP와 

PCC 동시 투여가 두개내 출혈에서 사망률을 낮추었다는 보

고가 있다[151]. 188명을 대상으로 한 다기관 연구에서 급히 

수술을 받아야 하거나 침습적인 시술을 받는 환자에서 4가

지 factor로 구성된 PCC를 주었을 때, 혈장만 주었을 때보다 

INR을 원래대로 되돌리는데 훨씬 효과적이고 지혈이 잘 되

었고 보고하였다[152]. 따라서 만약 특별한 길항제가 없는 

NOAC을 이용하는 환자라면 중증도의 출혈시 PCC 투여를 

고려해 볼 수 있다.

현재까지 상용화된 유일한 NOAC 길항제는 다비가트란 

길항제인 idarucizumab이다. Idarucizumab은 다비가트란에 붙

는 항체이고, 빠르게 용량 의존적으로 작용하며 과도한 응고

를 유발하지 않고, 프로트롬빈 합성을 촉진하지 않는다[153]. 

Andexanet alpha는 효소 활성이 결핍되어 변형된 재조합 Xa 

인자이며, 건강한 성인에서 factor Xa 항응고제의 항응고 효

과를 되돌리며, 기전은 알 수 없지만 일시적으로 혈액 응고 

검사 수치를 증가시킨다[154]. 그 외에 ciraparatag (PER977)

은 현재 개발 중이고, 트롬빈 저해제와 factor Xa 저해제를 

직접적으로 역전시키고, enoxaparin은 간접적으로 역전시킨

다[155]. 이러한 약제의 임상적 유용성은 더 연구가 필요하다.

출혈 위험이 높은 심방세동 환자에서 경구 항응고제

출혈을 조절하기 위해서는 항응고제 복용을 중단해야 하

지만, 출혈 사건 이후 장기간 경구 항응고제를 중단해야 하

는 경우는 거의 없다. 경증의 출혈이 경구 항응고제를 중단

해야 하는 이유일 때는 항응고제의 종류를 바꾸는 것이 합리

적이다. 주요 출혈을 야기하는 원인들(조절되지 않는 고혈

압, 위장관 궤양, 뇌동맥류 등)은 치료 가능한 경우가 많다. 

출혈 사건 이후 항응고제의 재시작 여부는 임상적 상황에 따

라 결정한다[116,156]. 

경구 항응고제의 중단 및 재개를 포함한 다소 어려운 결

정은 뇌졸중 재발 예방과 출혈 위험성을 고려하여 전문팀에

서 결정하는 게 좋다. 일부 환자의 경우 좌심방귀 제거나 폐

쇄가 대안이 될 수도 있다.

수술 전 NOAC의 중단

출혈의 위험성이 큰 수술이나 주요 장기의 수술의 경우에

는 48시간 전에 NOAC을 중단하고 중등도의 출혈 위험성이 

있는 수술/시술의 경우에는 24시간 전에 중단한다. 긴급 수

술의 경우라도 마지막 NOAC 복용 후 최소 12시간 후에 수

술을 하는 것이 좋다. 다비가트란의 경우에는 신기능이 저하

된 환자에서는 약물의 배설이 느리므로 조금 더 일찍(최장 

96시간 전) NOAC을 중단하는 것이 좋다(Table 5). 다비가트
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1. 심방세동이 동반된 안정형 협심증 환자에서 관상동맥 스

텐트 삽입 후 1달간은 아스피린, 클로피도그렐, 경구 항응

고제의 3제 요법이 추천된다(class IIa, level of evidence B).
2. 심방세동이 동반된 급성 관동맥증후군 환자에서 관상동맥 

스텐트 삽입 후 1-6개월간은 아스피린, 클로피도그렐, 경
구 항응고제의 3제 요법이 추천된다(class IIa, level of evi-
dence C).  

3. 심방세동이 동반된 급성 관동맥증후군 환자에서 관상동맥 

스텐트 삽입을 하지 않았다면, 12개월까지 항혈소판제와 

경구 항응고제의 2제 요법이 추천된다(class IIa, level of 
evidence C).  

4. 심방세동이 동반된 안정형 협심증 또는 급성 관동맥증후

군 환자에서 관상동맥 스텐트 삽입술 후 다비가트란 또는 

리바록사반과 항혈소판제의 2제 요법을 고려할 수 있다

(class IIa, level of evidence B).
5. 3제 복합 요법을 할 때 프라수그렐(prasugrel) 또는 티카그

레러(ticagrelor)는 클로피도그렐과 비교하였을 때 출혈 위

험이 높으며 아직 근거가 충분하지 않기 때문에 추천되지 

않는다(class III, level of evidence B).

Figure 4. Antithrombotic therapy after acute coronary syn-
drome in patients with atrial fibrillation. AF, atrial fibrillation; 
ACS, acute coronary syndrome.

Figure 5. Antithrombotic therapy after elective percutaneous 
coronary intervention in patients with atrial fibrillation. AF, 
atrial fibrillation; PCI, percutaneous coronary intervention.

란은 길항제인 idarucizumab이 상용화되어 있으므로 응급 수

술이 필요한 경우 이를 사용하여 항응고 효과를 역전시킨 후 

수술을 진행할 수 있다[153].

관상동맥 중재 시술을 받은 환자에서 항응고제/항혈

소판제 복합 요법 사용 지침

항응고제 단일 요법에 비해서 이중 항혈소판제를 추가하

는 것은 출혈 위험을 적어도 2-3배 증가시킨다. 따라서 먼저 

출혈 위험이 높지 않은지 평가를 해야 하며 항응고 치료 적

응증이 맞는지 다시 한 번 확인해야 한다. 프로톤펌프 억제

제를 사용하여 위장관 보호를 하는 것이 추천된다. 와파린의 

용량은 목표 INR 수치에서 낮은 편으로 조절되도록 잘 모니

터 하여야 하며 NOAC를 처방할 때는 저용량이 추천된다. 

관상동맥 스텐트 삽입술을 받은 심방세동 환자 경우에는 

초기 일정 기간 항응고 약제, 아스피린과 클로피도그렐의 3제 

복합 요법을 사용하다가, 이후 항응고제와 단일 항혈소판약제

(클로피도그렐이 선호됨)의 2제 요법으로 변경하는 것이 추천

된다(Figs. 4 and 5). WOEST연구에서 클로피도그렐과 항응고

제는 유지하면서 아스피린을 제외하는 것에 대해 분석하였다

[157]. 항응고 치료를 하면서 관상동맥 스텐트 삽입술을 받은 

573명의 환자(심방세동 환자 70%)가 2제 요법과 3제 복합 요

법으로 무작위 분류되었다. 2제 요법군에서 출혈 발생률은 낮

은 반면 심근경색, 뇌경색, 재관류율, 스텐트내 혈전의 발생률

은 양 군 간에 큰 차이가 없었다. 1년째 사망률 또한 2제 요법

군에서 더 낮았다(2.5% vs. 6.4%). 클로피도그렐과 항응고제를 

사용한 2제 요법은 출혈 위험이 높은 경우 대안이 될 수 있지

만 뇌경색, 급성 관동맥증후군 재발 위험에 대해서는 좀 더 많

은 연구가 필요하다[158]. 
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3제 복합 요법을 할 때 프라수그렐(prasugrel) 또는 티카그

레러(ticagrelor)는 클로피도그렐과 비교하였을 때 출혈 위험

이 높으며 아직 근거가 충분하지 않기 때문에 추천되지 않는

다[159]. 복합 요법의 적절한 기간은 명확하지 않지만 기간

이 길어지면 출혈 위험이 높아지기 때문에 가능한 짧게 사용

하는 것이 좋다. 최근 급성 관동맥증후군이 있었던 30,866명

을 포함한 메타분석에서 NOAC를 단일(4,135명) 또는 이중 

항혈소판 약제(26,731명)에 추가하는 것의 영향을 분석하였

다[160]. NOAC의 추가는 심방세동이 없는 환자에서는 허혈 

위험을 약간 감소시킨 것에 반해 출혈 위험은 79-134% 정도 

증가시켰다. 따라서 3제 복합 요법의 기간은 최소화하여야 

하며 환자가 안정적이라면 1년 후에는 항응고 약제 단일 요

법이 추천된다. 

최근, 급성 관동맥증후군 환자를 포함한 관상동맥 스텐트 

삽입 환자군에서, 다비가트란 또는 리바록사반과 항혈소판

제 한 가지(주로 클로피도그렐)의 2제 요법을 와파린을 포함

한 3제 요법과 비교한 무작위 대조 연구에서, 2제 요법군이 

허혈성 심장사건의 발생에 있어서 비열등하며 출혈 위험성

은 유의하게 감소시킨다는 연구 결과가 발표되었다[161,162]. 

아픽사반 또는 에독사반을 사용한 비슷한 디자인의 연구가 

진행 중이며, 향후 NOAC을 포함한 2제 요법이 3제 요법을 

대체할 가능성이 있다[163]. 

중심 단어: 심방세동; 항응고제; 진료 지침; 색전증 및 혈

전증; 뇌졸중
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