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폐색전증에서 혈전용해
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Thrombolysis in Pulmonary Embolism
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The standard therapy for acute pulmonary embolism is initiated with heparin. Massive pulmonary embolism (PE) is defined by 
the presence of cardiogenic shock, persistent arterial hypotension, or both. It is associated with a high risk of in-hospital death, par-
ticularly during the first hours after admission. Thrombolysis is recommended in massive PE. Results from a randomized trial sug-
gested that selected patients with evidence of right ventricular dysfunction and a low risk of bleeding may benefit from 
thrombolysis. In this issue of the Journal, Kim Yang-Ki and colleagues conducted retrospective review of thrombolytic therapy in 
PE last 6.5 years in a single center. The mortality rate of massive PE (44%) was higher than submassive PE (8%) in patients with 
thrombolysis. Major bleeding occurred in 3/21 (14%) patients. This signal reminds us “real-world” hazards of thrombolysis is high-
er than randomized controlled trial. Although massive PE patients need more intensifying therapy to reduce mortality, we should 
careful assessment of bleeding risk factors before starting thrombolysis. With regard to submassive PE, this study has limitation to 
assessing the efficacy of thrombolysis. (Korean J Med 2013;84:46-48) 
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폐색전증에서 혈전용해제를 사용할 경우 혈전으로 발생

한 폐색을 빨리 용해시켜서 혈류역학적으로 좋은 효과를 기

대할 수 있다[1]. 혈전 용해제는 증상이 발생하고 48시간 이

내에 사용하면 좋은 효과를 기대할 수 있지만, 증상이 발생

하고 최대 14일까지 사용하는 경우에도 효과가 있다고 알려

져 있다[2]. 출혈 위험성에 비해 혈전용해제를 사용한 이익

이 큰 경우는 혈류역학적으로 심하게 불안정한 경우, 우심실 

부전이 중요한 인자로 볼 수 있다. 메타 분석에 의하면 저혈

압이나 쇼크가 있는 환자에서는 혈전용해제가 사망 또는 폐

색전증 재발을 유의하게 줄였다(9.4% vs. 19% 헤파린 단독 

사용 군; odds ratio, 0.45; 95% 신뢰구간, 0.22-0.92) [1]. 따라

서 폐색전증에서 혈전용해제 치료의 적응증은 저혈압이나 

쇼크이다. 이와는 달리 폐색전증 환자에서 정상 혈압을 가지

는 경우의 혈전용해제 효과에 대해서는 잘 확립되어 있지 

않다. 폐색전증이 있으면서 우심실 기능부전이 동반된 경우 

출혈의 위험성이 낮다면, 조기 혈전 용해술이 효과를 볼 수

도 있다[3]. Altepase와 헤파린을 투여한 군과 헤파린 단독 투

여 군을 비교했으며, 응급으로 추가 치료를 필요로 하는 경
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Table 1. Independent Risk Factors for Bleeding in 10,866 Hospitalized Medical Patient [7]
Risk Factor Total Patients, No. (%) (N = 10,866) Odds ratio (95% CI)
Active gastroduodenal ulcer 236 (2.2) 4.15 (2.21-7.77)
Bleeding in 3 mo before admission 231 (2.2) 3.64 (2.21-5.99)
Platelet count < 50 × 109/L 179 (1.7) 3.37 (1.84-6.18)
Age ≥  85 yr (vs. < 40 yr) 1,178 (10.8) 2.96 (1.43-6.15)
Hepatic failure (INR > 1.5) 219 (2.0) 2.18 (1.10-4.33)
Severe renal failure (GFR , 30 mL/min/m2) 1,084 (11.0) 2.14 (1.44-3.20)
ICU admission 923 (8.5) 2.10 (1.42-3.10)
Central venous catheter 802 (7.5) 1.85 (1.18-2.90)
Rheumatic disease 740 (6.8) 1.78 (1.09-2.89)
Current cancer 1,166 (10.7) 1.78 (1.20-2.63)
Male sex 5,367 (49.4) 1.48 (1.10-1.99)
Major bleeding and clinically relevant nonmajor bleeding combined. 
CI, confidence interval; GFR, glomerular filtration rate; INR, international normalized ratio; ICU, intensive care unit. 

우는 altepase 투여 군에서는 유의하게 줄었지만 두 군 사이

의 사망률은 차이가 없었다[3].

프랑스에서 153명의 광범위 폐색전증과 우심실 기능부전이 

있는 환자를 대상으로 혈전용해 치료를 시행한 결과 혈전용

해 치료 군이 항응고제만 사용한 군에 비해 치료 1주일째 폐

관류스캔에서는 유의하게 호전되었으나, 이와는 달리 예후는 

좋지 않았다[4]. 혈전용해제를 사용한 군은 사망률이 6%였

고, 항응고제만 사용한 군에서는 사망 환자가 없었다. 뇌출혈

의 빈도는 4.7%나 되었다. ICOPER (International Cooperative 

Pulmonary Embolism Registry) 연구에서도 혈전용해제 사용 

후 3%의 뇌출혈을 보고한 바 있어서 혈전용해제 치료에 따

른 출혈의 위험에 대한 심각한 우려가 있다[5]. ICOPER 연

구는 임상시험이 아닌 임상에서 보는 환자를 등록한 것이므

로, 실제 임상에서 일어나는 일들을 대변한다고 볼 수 있다. 

급성심근경색증에서 혈전용해제를 사용한 경우에는 뇌출혈

의 발생률이 0.95%로 위험인자로는 나이와 고혈압이었다[6]. 

따라서 폐색전증에 쇼크나 저혈압이 동반한 경우에도, 출혈

의 위험성을 평가해서 혈전용해제를 사용하는 것이 필요하

다. 출혈의 위험성을 평가할 때 다음의 연구를 참조할 수 있

다. 관찰연구에서 10,866의 입원 환자 중에 병원 내 출혈(중

대한 또는 중대하지 않은 출혈을 포함)의 위험인자들은 다

음과 같다. 고 위험 요인은 활동성 위십이지장궤양, 입원 전 

3개월 이내의 출혈, 50 × 109/L 미만의 혈소판, 85세 이상의 

나이, 간 장애, 심한 신장 장애, 그리고 중환자실 또는 병동

단위의 집중치료가 뒤를 따른다(Table 1) [7]. 이 위험점수가 

복잡하고 아직 검증되지 않았지만, 출혈 위험인자를 여러 개 

가지고 있거나 출혈의 관련성이 높은(odds ratio > 3.0) 세 가

지 위험인자 중의 하나를 가지고 있을 경우 출혈의 고위험

군으로 분류할 수 있다.

이번 호 대한내과학회지에 발표한 Cho 등[8]의 연구에서

는 아광범위 폐색전증의 경우 사망률은 8%로 최근의 폐색

전증 코호트 연구[9]와 유사한 점을 고려한다면, 혈전용해제 

사용이 사망률 감소에 큰 영향을 미치지 못한 것으로 평가

할 수 있고, 아광범위 폐색전증에서 혈전용해는 신중을 기할 

필요가 있겠다. 이 연구에서 혈전용해제를 사용했음에도 광

범위 폐색전증의 경우 44%의 높은 사망률을 보였고, 혈전용

해제 사용 후 중대 출혈이 22%에서 발생한 점을 고려한다

면, 출혈의 위험성을 좀 더 엄격히 평가해서 혈전용해제 사

용을 결정할 필요가 있다. 이 연구는 위의 표 1에서 언급한 

내용에 따라서 평가는 했으나 상대적 금기증의 경우 임상의

의 판단에 따라서 혈전용해를 결정하였다. 그리고 이 연구에

서 보이는 높은 중대 출혈 비율은 임상시험에서 보이는 출

혈률보다 높다. 임상시험의 경우와 달리, 환자를 엄격히 선

별하지 않고 혈전용해를 하는 경우, 즉 이 연구와 같이 실제 

임상에서는 출혈률이 높아질 수 있음을 시사한다.

광범위 폐색전증은 해부학적인 정의가 아니라 임상적인 

정의인데, 폐색전증이 있으면서 수축기 혈압이 90 mmHg 미

만이거나 평소 혈압에 비해 40 mmHg 이상 감소하거나 쇼크 

상태로 정의하고 아광범위 폐색전증은 쇼크가 없이 수축기 

혈압이 90 mmHg 이상이면서 우심실 기능 부전이 있는 경우
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이다. 여기서 주의해야 할 점은 불안정한 혈압의 원인으로 

부정맥이나 혈액량부족(hypovolemia), 또는 패혈증(sepsis) 등

을 감별해야 한다는 점이다. 폐색전증이 있으면서 저혈압이 

있는 경우에는 생리식염수를 500-1,000 mL을 빨리 투여해서 

혈압이 상승하는지 확인해야 하고, 생리식염수에 반응이 없는 

경우에는 승압제를 투여해야 한다. 이러한 치료에 반응이 없

는 광범위 폐색전증 환자에서 혈전용해제를 고려해야 하고, 

또한 출혈의 위험성을 엄격히 평가해서 혈전 용해제를 사용

하는 것이 필요하겠다.

중심 단어: 폐색전증; 혈전용해; 출혈

REFERENCES

1. Wan S, Quinlan DJ, Agnelli G, Eikelboom JW. Thrombolysis 
compared with heparin for the initial treatment of pulmo-
nary embolism: a meta-analysis of the randomized con-
trolled trials. Circulation 2004;110:744-749.

2. Daniels LB, Parker JA, Patel SR, Grodstein F, Goldhaber 
SZ. Relation of duration of symptoms with response to 
thrombolytic therapy in pulmonary embolism. Am J Cardiol 
1997;80:184-188.

3. Konstantinides S, Geibel A, Heusel G, Heinrich F, Kasper 
W; Management Strategies and Prognosis of Pulmonary 
Embolism-3 Trial Investigators. Heparin plus alteplase com-

pared with heparin alone in patients with submassive pul-
monary embolism. N Engl J Med 2002;347:1143-1150.

4. Hamel E, Pacouret G, Vincentelli D, et al. Thrombolysis or 
heparin therapy in massive pulmonary embolism with right 
ventricular dilation: results from a 128-patient monocenter 
registry. Chest 2001;120:120-125.

5. Goldhaber SZ, Visani L, De Rosa M. Acute pulmonary em-
bolism: clinical outcomes in the International Cooperative 
Pulmonary Embolism Registry (ICOPER). Lancet 1999; 
353:1386-1389.

6. Gurwitz JH, Gore JM, Goldberg RJ, et al. Risk for intra-
cranial hemorrhage after tissue plasminogen activator treat-
ment for acute myocardial infarction: participants in the 
National Registry of Myocardial Infarction 2. Ann Intern 
Med 1998;129:597-604.

7. Decousus H, Tapson VF, Bergmann JF, et al. Factors at ad-
mission associated with bleeding risk in medical patients: 
findings from the IMPROVE investigators. Chest 2011;139: 
69-79.

8. Cho YJ, Koo SM, Bang DW, Kim KU, Uh ST, Kim YK. 
Short-term mortality in patients with massive and sub-
massive pulmonary embolism receiving thrombolytic 
therapy. Korean J Med 2013;84:62-70. 

9. Sanchez O, Trinquart L, Caille V, et al. Prognostic factors 
for pulmonary embolism: the prep study, a prospective mul-
ticenter cohort study. Am J Respir Crit Care Med 2010; 
181:168-173.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


