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회전혈전탄성검사 (Rotational thromboelastometry, ROTEM)는 혈액의 점탄성 현장검사 (point-of-

care) 방법으로서 다양한 임상 상황에서 전혈의 점탄성 프로파일을 평가할 수 있다. ROTEM-기반 

출혈 관리는 환자 안전 향상의 주요 개념인 “환자 혈액 관리” (patient blood management, PBM)의 

필수요소이다. 지혈 치료 대상인 병원내 특정 환자군과 현지에 가용한 지혈 치료 자원을 고려한 

근거-기반 상황-특이적 알고리즘에 ROTEM 검사와 지혈 치료가 연계되어야 한다. 따라서 ROTEM-

기반 알고리즘은 주술기 출혈관리에서 맞춤의학 또는 정밀 의학의 개념을 포함한다. ROTEM-기반 

PBM은 출혈, 수혈 요구, 합병증 비율 및 의료비 감소에 효과적인 것으로 나타났고, 다수의 

무작위배정 대조-연구, 메타분석 및 보건의료 기술 평가들이 ROTEM-기반 알고리즘 사용은 

환자의 안전 뿐만 아니라 수술기 이환율 및 사망률 등의 치료결과를 향상시킨다는 근거를 제공  

하였다. 그러나 PBM 개념에 ROTEM을 접목하기 위해서는 충분한 기술 및 판독 훈련, 교육 및 

실행계획, 뿐만 아니라, 다학제간 소통 및 협력이 요구된다.  

  

키워드: 알고리즘, 출혈 관리, 의료 경비, 임피던스 응집검사, 환자혈액관리, 회전혈전탄성검사. 
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서론 

Rotational thromboelastometry-기반 (ROTEM-기반) 출혈 관리는 환자 안전 개선에 있어 중요한 

개념인 환자혈액관리 (PBM)의 필수적인 요소이다 [1]. 

출혈 처치란 출혈을 멈추고 이환률 및 사망률을 높이는 대량수혈 요구를 회피하는 것이다 [2-5]. 

예방적 혹은 부적절한 혈장 및 혈소판 수혈은 출혈과 수혈을 예방하지 못할 뿐만 아니라 사망과 

같은 악화된 결과를 초래한다 [6–11]. 수혈-관련 사망의 3분의 2는 수혈-관련 급성 폐손상 

(transfusion-related acute lung injury, TRALI), 수혈-관련 순환과혈량증 (transfusion-associated 

circulatory overload, TACO), 병원-유래 감염(hospital-acquired infections, TRIM)을 초래한 수혈-관련 

면역변조 (transfusion-related immunomodulation, TRIM)이 원인이다 [12]. 

비율-기반 (ratio-based) 수혈 개념은 응고장애 (coagulopathy)를 교정하지 못하고, 중증 출혈 환자 

의 사망률을 낮추지 못한다 [13–17]. 비율-기반 개념이 출혈을 멈추지 못한다. 단지 출혈 원인 

(응고장애 또는 외과적)을 파악하거나 적절한 지혈 치료를 준비할 시간을 벌어줄 뿐이다. 그래서 

일부 센터에서는, 응고 분석 자료가 획득되어 훨씬 효과적인 표적화 지혈요법이 가능해질 때 

까지만 비율-기반 수혈 개념을 적용하는, 하이브리드 접근법을 사용하고 있다 [18]. 

중증 출혈에서 시간은 생명이다! 하지만 표준 검사실의 응고 검사 (standard laboratory coagulation 

test, SLCT)의 검체이송 및 검사 소요시간 (turnaround time, 30-90분)은 과도하게 길어서 임상적 

판단 결정에 기여하기 어렵다 [19–21]. 이와 대조적으로, 현장 검사 (point-of-care, POC)인 ROTEM 

은 그림 1에 나와 있는 것처럼 10-15분 내로 검사 결과를 제공한다. ROTEM 추적 (trace) 상 

응고가 관찰되는 시간 (응고시간, clotting time, CT) 이후 5-10분 후 관찰되는 혈전 강도 (clot 

firmness)의 초기 진폭 (amplitudes, A) 값들인, CT 5분 후 진폭 (A5)과 CT 10분 후 진폭 (A10)은, 

이후에 ROTEM trace에서 관찰될 최대 혈전 강도 (maximal clot firmness, MCF) 값 뿐만 아니라, 

혈장섬유소원 (fibrinogen) 농도 검사치 그리고 혈소판 수 검사치 와도 매우 높은 연관성을 보여서, 

이들 초기 검사 값들의 임상 적용이 ROTEM-분석의 turnaround time 단축에 필수적이다 (표 1 및 

그림 2) [21–26]. POC ROTEM 검사는 SLCT들에 비해 turnaround time이 짧을 뿐만 아니라, FIBTEM 

검사는, SLCT인 혈장 섬유소원 농도 검사에 비하여, 다수의 임상 환경에서 출혈 및 수혈 예측 

능력이 우월하다 [27–31]. 

ROTEM-기반 출혈관리 알고리즘은 수혈 필요성, 의료 경비, 합병증 발생을 낮추는 데 효과적임을 

보여주었다. 여러 무작위 임상시험들 (randomized clinical trial, RCT), 메타 분석들, 의료기술평가들 

이 ROTEM-기반 알고리즘의 출혈 환자 적용이 환자의 안전과 주술기 이환률 및 사망률을 포함한 

치료 결과를 개선한다는 근거를 제공하였다 [32-36]. 

이에 따라, ROTEM 기반 알고리즘은 주술기 출혈 관리에 개인맞춤형 또는 정밀 의학을 도입한다 

(‘theranostic’ 접근). 그러나, PBM 개념에 ROTEM을 도입하려면 충분한 기술 및 판독 훈련, 교육 

및 실행 계획을 비롯하여 다학제간 소통과 협력이 요구된다. 
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그림 1. 임상적으로 가장 중요한 매개변수와 유의값을 나타내는 ROTEM trace ('TEMogram'). FDPs: fibrin(ogen) split 

products. Klaus Görlinger (독일) 제공. 
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표 1. ROTEM delta (sigma) 및 ROTEM platelet assays 

검사 활성제 및 첨가제 임상적 의의 

ROTEM delta (sigma) 검사 

EXTEM CaCl2 + recombinant tissue factor 

+ polybrene 

외인계 응고 경로 응고 인자 결핍; VKAs 및 DOACs; 

PCC 투여 지표 

FIBTEM CaCl2 + recombinant tissue factor 

+ polybrene + cytochalasin D 

섬유소 중합도; 섬유소원제제 및 동결침전제제 투여량 

계산; 과다섬유소용해; FXIII 결핍 

APTEM CaCl2 + recombinant tissue factor 

+ polybrene + 

aprotinin/tranexamic acid 

항섬유소용해제 효과 검증; 응고 수축 및 FXIII 결핍에 

대한 감별 진단 (EXTEM 검사와 함께 판독) 

INTEM CaCl2 + ellagic acid 내인계 응고 경로의 응고 인자 결핍; UFH, 프로타민 

효과 (HEPTEM 검사와 함께 판독) 

HEPTEM CaCl2 + ellagic acid + heparinase 혈장 헤파린 농도가 매우 높은 환자를 대상으로 하는 

검사; UFH 및 프로타민 효과 (INTEM 검사와 함께 판독) 

NATEM CaCl2 순환 세포 (예; 단핵구 또는 악성 세포)에 대한 tissue 

factor 발현; 기타 항응고제 (예; LMWH) 

NA-

HEPTEM 

CaCl2 + heparinase 헤파린 또는 HLE를 포함한 혈액 검체에서 순환 세포 

(예; 단핵구 또는 악성 세포)에 대한 tissue factor 발현; 

기타 항응고제 (예; LMWH) (NATEM 검사와 함께 판독) 

ECATEM CaCl2 + ecarin Direct thrombin inhibitors (예; hirudin, argatroban, 

bivalirudin, dabigatran); 헤파린에 민감하지 않음; 개발 

중 

ROTEM platelet 검사 

ARATEM Arachidonic acid (AA) COX-1 (예; 아스피린) 및 GPIIbIIIa receptor 억제제 

효과; CPB, 외상 및 패혈증의 영향 

ADPTEM Adenosine di-phosphate (ADP) ADP (P2Y12) (예; clopidogrel 및 prasugrel) 및 GPIIbIIIa 

receptor 억제제 효과; CPB, 외상 및 패혈증의 영향 

TRAPTEM Thrombin receptor-activating 

peptide-6  

(TRAP-6) 

thrombin (PAR-1) (예; vorapaxar) 및 GPIIbIIIa receptor 

억제제 효과; CPB, 외상 및 패혈증의 영향 

VKAs: vitamin K antagonists, DOACs: direct oral anticoagulants, PCC: protamine complex concentrate, UFH: unfractionated 

heparin, LMWH: low molecular weight heparin, HLE: Heparin-like effect, COX-1: cyclooxygenase-1, CPB: cardiopulmonary 

bypass, ADP: adenosine diphosphate, PAR-1: protease-activated receptor-1  
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그림 2. 특징적 ROTEM trace사례. 검사결과들의 조합이 진단 능력을 향상시킨다 (예: EXTEM과 FIBTEM, EXTEM과 APTEM, 

INTEM과 HEPTEM). CT: coagulation time (응고 시간), A5: CT 5분 후 혈전 강도 진폭, A10: CT 10분 후 혈전 강도 진폭, 

MCF: maximum clot firmness (최대 혈전 강도), ML: maximum lysis (검사 동안 최대 용해 지수), LI60: CT 60분 후 용해 지수,   

TXA: tranexamic acid (또는 기타 항섬유소용해제), 
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FXIII: coagulation factor XIII, GPIIbIIIa-R: GPIIbIIIa-receptor, CFT: clot formation time (응고 형성 시간), CPB: cardiopulmonary 

bypass (심폐 우회술), HLE: heparin-like effect, OLT: orthotopic liver transplantation, 4F-PCC: four factor prothrombin complex 

concentrate (4-응고인자 프로트롬빈 복합 농축제제), EX: EXTEM, FIB: FIBTEM, HEP: HEPTEM, IN: INTEM. Klaus Görlinger (독일) 

제공. 
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POC ROTEM-기반 출혈 관리 알고리즘의 기본 개념 

모든 ROTEM-기반 알고리즘은 유사한 구조에 기반한다. 알고리즘의 목적은 올바른 지혈 처치를 

“적정한 용량” (섬유소원 및 혈소판 투여량 계산, 표2)으로, “적시에” (‘사망을 유발할 수 있는 

최우선 인자를 먼저 치료하라!’) 그리고, 그림 3과 4에서 제시된 것처럼, “올바른 순서”로 시행하는 

것을 포함한다. 

항상 첫 번째 단계는 임상적으로 뚜렷한 출혈의 존재 또는 부재와 수혈의 잠재적 필요성이다. 두 

번째 (경우에 따라 세 번째) 단계는 섬유소용해 (fibrinolysis) 관리와 항응고 역전 (심혈관 수술)과 

같은 중요 환경-특이적 문제를 다룬다. 다음 두 단계는 혈전 강도 (clot firmness) 관리 (섬유소원 

및 혈소판 수혈) 이다. 

섬유소원 결핍은 EXTEM 분석에서 CT (CTEX)결과의 연장과 가장 빈번하게 관찰된다. 따라서 초기 

5분 및 10분 trace (각각 A5FIB 또는 A10FIB)에서의 FIBTEM 혈전 진폭이 충분한 경우에만, CTEX 값을 

적절하게 해석할 수 있다. 즉, ROTEM 결과는, 이용 가능 여부 (A5FIB 보다 CTEx 우선)가 아니라, 

알고리즘에서 제시한 합리적인 순서 (CTEX 보다 A5FIB 우선)에 따라 해석되어야 한다. 이는 ROTEM 

결과 해석 오류 가능성을 피하게 해준다. 또 다른 이유는 심한 출혈 (항응고제 또는 혈우병으로 

인한 출혈은 제외)에서, 트롬빈 생성 (thrombin generation)이 영향을 받기도 전에, 섬유소원 

농도가 제일 먼저 감소하기 때문이다. 또한 트롬빈 생성의 증가는, 기질 (특히 섬유소원) 투여 

(substitution) 때보다, 혈전색전성 부작용 (thromboembolic complications) 동반 위험이 더 큰 것 

으로 보인다. 따라서 혈전 강도 관리 (예: A5FIB와 EXTEM 분석에서 A5 (A5EX)의 감소)가 트롬빈 

생성 관리 (예: CTEX와 INTEM 분석에서 CT (CTIN)의 연장)보다 일찍 시행되어야 한다. 

ROTEM 검사치들의 참고범위 (reference range)는 건강한 개인들 (지리적으로는 미국 및 미국 

이외 국가), 신생아, 영아, 소아, 청소년, 성인과 임산부들 (첫-세 번째 삼분기 및 분만 전 후)을 

포함하는 여러 모집단들을 대상으로 확립되었다 [37–42]. 그러나, 건강한 개인의 특정 집단을 95% 

예측도로 반영하는 참고범위는 초기방향 설정 (orientation)에만 사용 가능하며, 출혈이나 수혈 

요구를 예측하기 위해 만들어진 건 아니다.  

ROTEM 알고리즘처럼, 임상적 의사-결정을 좌우하는 경계값들 (cut-off 혹은 trigger values)은 

수혜자 작동 특성 (receiver operating characteristics, ROC) 곡선 분석이나 다변량 회귀 분석을 

이용한 환경-특이적 관찰 연구 (setting-specific observational study)에서 정해진다 [27–31,43–45]. 

ROTEM-기반 알고리즘의 목표값들은 중재 효과가, 지혈 달성, 수혈 필요성의 감소, 또는 환자 

치료 결과 향상을 달성하는지 알아보는, 환경-특이적 중재 임상 시험들을 통해 검증되었다 

[32,45,46]. 

ROTEM-기반 출혈 관리 알고리즘을 사용할 때는 다음과 같은 규칙들이 고려되어야 한다. 

• 부적절한 수혈이나 부적절한 지혈 치료를 피한다. 

• ROTEM은 ‘이 환자에게 출혈이 곧 발생할 것인가?’라는 질문이 아니라 ‘환자의 출혈 원인은     

무엇인가?’에 대한 답을 주도록 설계되었다. 
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• 그림 3과 4에 제시된 모든 ROTEM-기반 출혈관리 알고리즘의 첫 번째 결정은 출혈 (응고병     

증/미세혈관)이 존재하는 지와 수혈을 고려해야 하는지 여부에 대한 임상적 질문이다. 이러 

한 임상적 질문에 대한 대답이 '아니오'인 경우, 이 지점에서 ROTEM 알고리즘이 종료된다. 

• 따라서, 출혈이 동반되지 않는 경우에 단지 병적 검사 결과들 ('수치들')을 교정하면  

안되는데 (양성예측도가 SLCT [14%-24%], 점탄성 검사 [15%-24%], 혈소판 기능 검사 [27%-

50%]에서 상당히 낮다), 이는 혈전색전증 발생 및 의료비 증가를 유발할 수도 있는 

과잉치료 (overtreatment)를 피하기 위함이다 [31,47,48]. 

• ROTEM 알고리즘 (출혈 원인을 제외)에서는 높은 음성예측도의 점탄성 검사 (90-97%)와 

혈소판 기능 검사 (80-95%)를 사용한다. 따라서 '제한적 (Not-to-do) POC ROTEM 알고리즘’ 

은 출혈을 멈출 가능성이 높은 지혈 중재만을 고려하면서, 혈전색전증 발생은 피한다. 

('therapeutic window’개념) [31,47,48]. 

• POC 점탄성 검사 (ROTEM delta 또는 ROTEM sigma)와 혈소판 기능 검사 (ROTEM platelet)   

모두 정상이라면, 외과적 출혈을 의심하고 적절히 치료해야 한다. 

• 그러나, 모든 진단 장치 및 분석의 제한점들을 고려하여야 한다 (예: 점탄성 검사에서  

항혈소판제 및 von Willebrand 병 효과) [49]. 

혈전탄성묘사법 및 전혈 임피던스 응집검출 장치와 시약 

ROTEM 시스템은 컴퓨터-구동 자동화 피펫과 함께 작동하는 반-자동 (semi-automated) ROTEM 

delta 시스템을 포함하여 점탄성 검사를 위한 4개의 독립 채널과, ROTEM platelet 모듈과 함께 

POC 혈소판 기능 분석을 위한 전혈 임피던스 응집분석 (whole blood impedance aggregometry) 

용 추가 채널 2개가 제공된다. 따라서, ROTEM 혈소판 모듈은 회전혈전탄성검사가 다루지 못하는 

부분을 담당한다. ROTEM sigma 장치는 카트리지 기반의 완전 자동화 회전혈전탄성검사 

시스템이며, 이 장치에는 네 가지 분석 (사실상 EXTEM C, FIBTEM C, INTEM C, APTEM C [1형 또는 

complete cartridge]] 또는 EXTEM C, FIBTEM C, INTEM C, HEPTEM C [2형 또는 complete + hep 

카트리지)를 포함한다. 이 경우 피펫 작업 (pipetting)이 생략되며, 밀폐된 혈액 검체 튜브를 

카트리지에 곧 바로 장착할 수 있다. 특히 ROTEM sigma는 피펫 작업 기술이 결여된 의료 

담당자도 치료현장 (POC)에서 쉽게 다룰 수 있다. 

ROTEM 시스템에는 세 가지 종류의 시약이 사용된다. 첫째, ROTEM delta 시스템 (표 1)을 위한 

일명 액체 시약 (liquid reagent)이 존재하며, 각 분석마다 1-2개의 서로 다른 액체 시약을 

조합하여 여러 번의 피펫 작업 단계를 거쳐야 한다. 이 경우, 외인성 응고 경로의 활성화 분석인 

EXTEM, FIBTEM, APTEM에는 헤파린 억제제 폴리브렌이 포함되어 있어 최대 5 IU/ml의 미분획 

헤파린을 비활성화한다. 이는 심폐 바이패스 (CPB) [50–52]와 같이 헤파린 농도가 높은 경우에도 

이러한 분석을 사용 및 해석할 수 있도록 한다. ROTEM sigma 카트리지에 사용되는 '비드 (beads)' 

시약은 같은 방식으로 작용하며, 그 결과는 EXTEM C, FIBTEM C, APTEM C라는 용어로 

데이터베이스에 저장된다. 또한 ROTEM delta 및 ROTEM platelet에 일명 일회용 시약 (single-use 

reagent, SUR)을 사용할 수 있다 (표 1). 그러나, ROTEM delta 일회용 시약 에는 중요한 한계가 
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존재한다. 

특히, EXTEM S, FIBTEM S, APTEM S 분석용 SUR에는 헤파린 억제제 (heparin inhibitor)가 포함되지 

않는다. 따라서 UFH으로 치료받는 환자 (예: 심혈관 수술 환자 또는 UFH를 이용한 항응고 치료를 

받는 환자) 뿐만 아니라 상당한 내인성 heparinoid의 방출이 예상될 수 있는 환자 (예: 간 

이식편의 재관류 이후 또는 중증 쇼크 환자) 에게 일회용 시약을 사용해서는 안 된다. UFH는 

CT와 응고 형성 시간 (clot formation time, CFT)의 연장으로 이어질 수 있으며, 이와 같은 

환경에서 일회용 시약을 사용하여 혈전 강도 (amplitude-값 및 MCF)를 감소시킬 수 있다. 헤파린 

효과는 INTEM (S)과 HEPTEM (S)의 검사결과 조합을 통해 확인할 수 있다. 

모든 HEPTEM 분석 (액체시약, 일회용 시약, C [ROTEM sigma용 카트리지-기반 분석])에는 

heparinase 가 포함되어 있어, 최대 7 IU/ml 헤파린을 완전히 제거하므로 헤파린 농도가 높은 

혈액 검체에 사용할 수 있다 [50,51]. 

출혈 관리 알고리즘에 사용되는 가장 중요한 ROTEM 변수는 그림 1에 설명되어 있으며, 특징적인 

ROTEM trace들은 그림 2에 표시되어 있다. 

심혈관 수술의 다양한 임상 환경에서의 ROTEM-기반 알고리즘 

대부분의 심장 수술 환자는 이미 각 의료기관의 프로토콜에 따라 예방적 항섬유소 용해제를 투여 

받을 수 있다. 이 경우 ROTEM을 이용한 섬유소용해 관리는 덜 중요해진다. 

복합 심장 수술에서 액체 시약 (ROTEM delta)과 카트리지 (ROTEM sigma)의 헤파린 중화 기능을 

사용하면 CPB 종료 시 (예: 대동맥 디클램핑)에 헤파린 농도가 높은 혈액 검체에서 ROTEM 

분석을 수행할 수 있으며 [32,46,52–55], 이를 통해 동결침전제제 (cryoprecipitate) 및 농축 혈소판 

등의 혈액 제제를 적시에 처방할 수 있게 하는데, 특히 섬유소원 농축제제 (fibrinogen concentrate) 

와 같은 농축제제를 사용할 수 없는 경우에 더욱 유용하다. 심장 수술 중, 지혈을 수행 가능한 

기회는 프로타민 (protamine)을 활용한 헤파린 역전과 흉부 봉합/환자의 중환자실 (ICU) 이송 

사이의 30-40분으로 제한된다. 따라서, POC 검사의 짧은 turnaround time과 짧은 '치료 시간 

(time-to-treat)'이 이러한 환경에서 가장 중요한 역할을 한다. 

심혈관 수술에서 다른 지혈 방법을 고려하기 전에 잔류 헤파린 효과 또는 프로타민 과다투여를 

진단하는 것이 필수적이다 (그림 3의 알고리즘 3단계). 특히, 활성화 응고 시간 (activated clotting 

time, ACT)의 연장은 헤파린의 잔류 효과에 특이적이지 않다. 일차 헤파린 용량과 헤파린 역전을 

위해 투여 한 프로타민 용량 사이에 1:1 비율을 사용하는 센터에서는 프로타민 과다 복용이 ACT 

연장의 원인이 될 수 있다. Ichikawa 등 [56]은 anti-Xa 활성과 ACT (r = 0.12), 활성화 부분 트롬보 

플라스틴 시간 (activated partial thromboplastin time, APTT) (r = 0.36) 의해 결정된 헤파린 농도 

사이에 매우 약한 상관관계를 보고하였다. 반대로 anti-Xa 활성과 CTIN/CTHEP-비율은 유의한 

상관관계가 있었다 (r = 0.72). 

또한 Ichikawa 등은 1.25 이하의 CTIN/CTHEP-비율에 해당하는 0.2 U/ml 이하의 anti-Xa 활성이 
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수술 후 종격동 내 혈액 손실의 증가와 연관되지 않았다는 점을 입증하였다. 이와 반대로, 

프로타민 과다투여는 ACT (응고 인자 V 활성화 억제) 연장, CTIN/CTHEP-비율 ≤ 1과 관련이 있을 

뿐만 아니라, adenosine diphosphate (ADP) 및 트롬빈 수용체 활성화 펩티드 (thrombin-receptor 

activated peptide, TRAP) 경로를 포함한 혈소판 기능의 유의하고 지속적인 장시간의 억제와 

연관성을 가진다 [57–60]. RCT에서 프로타민의 과다투여가 혈액 손실, 수혈 필요성, 심장 수술 후 

재수술 필요성과 유의하게 연관된 것으로 확인되었다 [61,62]. 따라서, 일차 헤파린 투여량과 

프로타민 투여량의 1:1 비율은 권장되지 않는다. 헤파린 대 프로타민 비율 1 : 0.6-0.8이 더 효과 

적인 것으로 보인다 [56,61,62]. 추가적인 프로타민 투여는 프로타민 과다투여로 인한 ACT 연장 

환자에게 전혀 이익이 되지 않는다. 

또한 낮은 FIBTEM 진폭은 ACT, CTIN, CTHEP, CTEX의 연장 원인으로 고려되어야 한다. 특히 심장 

수술을 받는 소아의 경우 앞에서 설명한 바와 같이 이 환자 모집단에서 섬유소원 농도가 빠르게 

희석되기 때문이다 [63]. 섬유소원은 CPB 도중과 이후에 빠르게 희석되고 소모되므로 심혈관 

수술 후 출혈의 주요 요인이다. Karkouti 등은 CPB 후 섬유소원의 수치가 2 g/L 미만인 경우는, 

A5FIB < 9 mm (A10FIB < 10 mm 미만)에 해당하며, 5U 이상의 적혈구 수혈 확률과 유의한 연관성이 

있 음을 보여주었다 [64]. 이는 다른 연구자가 보고한 결과 [52,65] 및 심혈관 알고리즘에서 

섬유소원/동결침전제제에 대한 cut-off 값을 A5FIB < 9 mm로 설정 한 이유와 일치한다. Ranucci 등 

은 심장 수술에서 섬유소원 투여가 저섬유소원혈증 환자의 출혈을 멈추는 데 매우 효과적이지만 

16 mm의 A5FIB보다 높은 상태 (약 3 g/L의 혈장 섬유소원 농도에 해당)에서 섬유소원 투여는 더 

이상의 개선이 나타나지 않는다는 점을 입증하였다 [66–69]. 따라서 심혈관 알고리즘의 첫 번째 

치료 목표는 A5FIB ≥ 12 mm (섬유소원 농도 ≥ 2.5 g/L) 구현이고, 두 번째 치료목표는 A5FIB ≥ 15 mm 

(섬유소원 농도 ≥ 3 g/L) 구현이다. A5FIB ≥ 12 mm (섬유소원 농도 ≥ 2.5 g/L)로 회복은 CPB 이후 

저혈소판증 (< 100/nl) 또는 혈소판 기능장애를 보완할 수도 있다 [53,70]. 섬유소원 농축제제 또는 

동결침전제제의 투여량 계산은 FIBTEM 진폭을 목표치까지 증가시키는 기준으로 정해지며 이는 

표 2에 제시되어 있다 [46,53,66,71,72]. 

특히 섬유소원이나 프로트롬빈 복합 농축제제 (Prothrombin complex concentrate, PCC) 또는 

재조합 활성 인자 VII (recombinant factor VIIa, rFVIIa)는 출혈 관리의 ‘마법의 탄환’이 아니므로 

임상 환경과 ROTEM 결과를 통해 적응증이 되는 경우에만 출혈 관리 알고리즘의 일환으로서 

충분한 용량으로 투여해야 한다. 

저혈소판증 및 혈소판 기능장애는 CPB를 사용한 심장 수술 후 빈번하게 발생하며 수술 중 및 

수술 후 출혈 원인으로 고려하여야 한다. 혈소판 수혈 (성인에서 혼합 혈소판 농축제제 또는 

성분채혈 혈소판 농축제제 1개 투여) 후 A5EX (A10EX, MCFEX)의 예상된 증가는 약 8–10 mm 

(간경화 환자의 경우 약 5 mm)이다 (그림 3B) [73–75]. 이는 본 연구에서 다루는 알고리즘에서 

혈소판 투여량 결정에 이용될 수 있다. 

점탄성 검사는 혈소판 기능과 대한 항혈소판제, CPB, 그리고 프로타민의 효과에 민감하지 

않으므로, POC 전혈 임피던스 응집분석기 (ROTEM platelet)는 심혈관 질환에서 회전혈전탄성 검사 
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법의 이상적인 보완 검사이다 [32,46,53,76,77]. 수술 전 혈소판 기능 검사는 혈소판 기능을 저하 

시키는 항혈소판제 혹은 다른 약물로 치료받은 환자의 잔여 혈소판 기능 결함을 감지하여 ADP-

수용체 길항제의 중단 이후로부터 수술까지 소요되는 시간을 감소시키기 위해  사용될 수 있다 

[78–82]. 그러나 CPB를 활용하여 심장 수술을 받는 환자의 수술 주기 주위 출혈 관리에 있어 

혈소판 기능의 수술 중 및 수술 후 변화가 보다 유의하고 중요한 것으로 보인다 [47,60,82–85]. 

이에 따라 프로타민 투여 후 얻어진 혈소판 기능 검사 결과는 혈소판 억제 정도와 억제된 경로 

수에 의해 결정될 수술 후 흉관 배액 그리고 수술 후 수혈 요구량과 최고의 상관관계를 가진다 

[47]. 프로타민 투여 후 ROTEM platelet ADPTEM 및 TRAPTEM에 해당하는 cut-off 값이 심혈관 

알고리즘에 구현되었다 (그림 3A). 주목할 점은, 여러 연구와 1 건의 메타분석에서 POC 혈소판 

기능검사를 수혈 관리 알고리즘에 통합하였더니 심장 수술 환자의 혈액 손실 및 수혈 요구량 

감소시켰음을 보여주었다 [32,46,54,55,86]. 

알고리즘의 마지막 부분은 트롬빈 생성 부족을 다룬다. 여기서 A5FIB이 정상일 경우 (9 mm 이상) 

심혈관 알고리즘에서 CTEX가 80초를 초과할 경우 외인성 응고 경로의 응고 인자 결핍을 진단된다. 

Basi 등은 정례 심장 판막 치환술 이후 acenocoumarol를 투여한 경우 CTEX ≥ 84초이면 해당 

증례의 93%에서 예측 International Normalized Ratio (INR) > 1.5 인 반면, CTEX가 이 보다 짧은 경우 

해당 증례의 100%에서 안전한 INR 값인 < 1.5으로 예측된다고 보고하였다 (ROC AUC = 0.998) [87]. 

이러한 결과는 Schmidt 등 [88]이 와파린으로 치료받은 환자를 대상으로 확인하였다. 반면 Kaolin 

및 rapid-TEG를 사용한 와파린 응고장애 검출에서 위음성 비율은 임상적으로 허용가능한 

범위였다 (각각 45.5% 및 40.9%) [89]. 치료 목표는, 충분한 트롬빈을 생성하기에 충분하면서도 

혈전증 위험이 있는 과잉치료를 피할 수 있는 정도인, 약 40–60%까지 비타민 K 의존 인자의 

활성을 증가시키는 것이다 [48,52,71,90]. 몇몇 연구에 따르면 응고 인자 농축제제 (섬유소원 및 

4-factor PCC)를 이용한 ROTEM-기반 요법이, 특히 심혈관 수술 환경에서, 혈전색전증의 위험을 

유의하게 감소시키는 것으로 입증되었다 (OR [95% CI]: 0.44 [0.28–0.70]; P = 0.0006) [32–34,46,91,92]. 

PCC와는 대조적으로, 혈장 수혈에서는 TACO 및 우심실 부전의 발생률이 증가한다 [7,11,93–95]. 

심혈관 알고리즘의 A10 (미국) 버전이 메사추세츠 종합병원의 중환자 치료 핸드북 (Critical Care 

Handbook)에 공개되었다 [96]. 
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표 2. FIBTEM 기반 섬유소원 대체 

FIBTEM A5 (A10)의 

목표 증가량 (mm) 

섬유소원 투여량 

(mg/kg bw) 

섬유소원농축제제 

투여량 (mL/kg bw) 

동결침전제제 투여량 

(mL/kg bw) 

2 12.5 0.6 [80 kg당 1 g] 1 [80 kg당 5 U] 

4 25 1.2 [80 kg당 2 g] 2 [80 kg당 10 U] 

6 37.5 1.9 [80 kg당 3 g] 3 [80 kg당 15 U] 

8 50 2.5 [80 kg당 4 g] 4 [80 kg당 20 U] 

10 62.5 3.1 [80 kg당 5 g] 5 [80 kg당 25 U] 

12 75 3.8 [80 kg당 6 g] 6 [80 kg당 30 U] 

여기에서 섬유소원의 투여량 계산은 FIBTEM A5 (A10)를 해당 mm까지 증가시키는 목표에 필요한 용량을 기반으로 한다. 

중증 출혈, 높은 혈장 용적 (예: 임신 중, 유의한 혈액희석, 또는 TACO) 또는 응고인자 XIII 결핍의 경우 FIBTEM A5 (A10)의 

증가율이 계산된 증가량보다 낮을 수 있다. A5: amplitude of clot firmness 5 min after CT, A10: amplitude of clot firmness 

10 min after CT, bw: body weight, TACO: transfusion-associated circulatory overload. 
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그림 3A. 

10-15분 후 재채혈한 검체로 

재검사하여 결과 확인 



16 

 

 

그림 3B. 

10-15분 후 재채혈한 검체로 

재검사하여 결과 확인 
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그림 3. (A) 심혈관 수술 및 (B) 간 이식에서의 ROTEM A5 기반 출혈 관리를 위한 근거 중심 알고리즘 알고리즘 

주석: 1사체공여 간이식 (Orthotopic liver transplantation, OLT) 도중 ROTEM 분석 시점: 기준점 (baseline), 60분 후 

또는 간 제거 전 (pre-anhepatic) 단계 중 출혈이 있는 경우, 대정맥 결찰 5–10분 후 (초기 간 제거 단계), 대정맥 

결찰 30–45분 후 (후기 간 제거 단계), 재관류 (reperfusion) 5–10분 후, 재관류 30–45분 후, 피부 봉합, 출혈의 확산 

있는 경우 항상, 특정 지혈 방법 실시 10-15분 후 재검사. 2기본 조건을 확인한다. 온도 > 35°C, pH > 7.3; Cai
2+ > 1mmol/L,         

Hb ≥ 7 g/dl. 3항섬유소용해 (antifibrinolytic)요법 [105,107]: TXA 대신 EACA를 사용할 수 있다 (각 의료기관의 

프로토콜 기준). CTFIB > 600초는 FIBTEM에서 평평한 직선으로 나타난다. 간 제거 전 섬유소과다용해만이 OLT의 

사망률 증가와 연관이 있다 [103]. 출혈의 확산 없이 재관류 시점/그 이후에 나타나는 섬유소과다용해는 스스로 

호전될 수 있다 (self-limiting). ML이 15%에 도달한 뒤 ROTEM 분석을 재확인하고 TXA 요법을 사용하지 않는 

방안을 고려한다. 4섬유소원 투여량 계산 (단계적 접근, 표 2 참조): 섬유소원 투여량 (g) = A5 FIB (mm)의 목표 증가 

× 체중 (kg)/160. 보정 인자 (140–160 mm kg/g)는 실제 혈장 부피에 따라 달라진다. 10U 동결침전제제 ≈ 2 g 

섬유소원 농축제제. 5혈소판 농축제제 수혈: 대정맥: 혈소판 수혈은 간 이식에서의 사망률 증가와 관련이 있다 [123]! 

A5FIB ≥ 12 mm 증가에 의한 보상을 고려한다. 심혈관 수술: CPB 이탈 및 프로타민을 이용한 헤파린 역전 후 

ROTEM platelet (ADPTEM 및 TRAPTEM) 또는 Multiplate를 활용한 혈소판 기능을 확인한다: A5EX 23–30 mm 또는 

ADPTEM ≤ 35 Ohm∙분: 혈소판 농축제제 또는 성분채혈 혈소판제제 1개. A5EX 15–22 mm 또는 (ADPTEM ≤ 35 Ohm∙ 

분 및 TRAPTEM ≤ 45 Ohm∙분): 혈소판 농축제제 2개. A5EX <15 mm: 혈소판 농축제제 2개 + 섬유소원 대체 64-

factor prothrombin-complex concentrate (PCC)를 사용할 수 없는 경우: 10–15ml FFP/kg BW 또는 45 (−90) μg 

rFVIIa/kg bw (환자가 정상온도이고 pH가 7.3 이상, Cai
2+ > 1 mmol/L, A5EX ≥ 30 mm, A5FIB ≥ 9 mm인 경우, FFP는 

CTEX ≤ 80초 감소에 효과적이지 않다). 7Anti-thrombin (AT) 대체: 혈전증 위험이 증가한 환자 (예: 원발성 담즙성 

간경변증, Budd-Chiari 증후군, 문맥혈전증, 악성 종양) 또는 기존에 알려진 심각한 AT 결핍증이 있는 환자에서 AT 

대체를 고려한다. 8프로타민: 간 이식편 재관류 이후 내인성 헤파린 효과는 보통 스스로 호전되며 프로타민을 통한 

역전이 필요하지 않다. 그러나 중증 출혈에서는 프로타민 투여를 고려한다. 9동시 중재: (최초 분석 및 중증 

출혈)동시에 최대 3가지 중재술. (두 번째 분석 및 중등도-중증 출혈)동시에 최대 2가지 중재술. (두 번째나 그 

이후의 분석 및 경증-중등도 출혈)한 번에 1회의 중재만 시행. A5EX: EXTEM에서 응고 시간 5분 후 혈전 강도 진폭, 

CTFIB: FIBTEM에서 응고 시간 (CTFIB > 600초는 FIBTEM에서 평평한 직선으로 나타남), ML: 최대 용해 (실행 시간 

1시간 이내), ACT: 활성화 응고 시간, CTIN: INTEM에서 응고 시간 활성화, CTHEP: HEPTEM의 응고 시간, BW: 체중, A5FIB: 

FIBTEM에서 CT 5분 후 혈전 강도 진폭, CTEX: EXTEM의 응고 시간, PCC: prothrombin complex concentrate, FFP: 신선 

동결 혈장, LI60: CT 60분 후 용해 지수 (MCF의 잔여 혈전 강도 %), LI30: CT 30분 후 용해 지수 (MCF의 잔여 혈전 

강도 %), IU: 국제 단위, AT: antithrombin, Cai
2+: 이온화된 칼슘 농도, EACA: epsilon-aminocaproic acid, TXA: 

tranexamic acid, CPB: cardiopulmonary bypass, rFVIIa: activated recombinant factor VII. Klaus Görlinger (독일) 제공. 

간 이식과 내장 수술 

간 이식 및 내장 수술 ROTEM 알고리즘 (그림 3B)은 심혈관 알고리즘과 유사한 구조를 가지고 

있다 (그림 3A). 두 가지 모두 출혈의 확산을 임상적으로 검출하고 수혈 여부를 고려하는 것에서 

시작하여, 이후 섬유소용해, 혈전 강도, 트롬빈 생성을 관리한다. 그러나 이 환경에서는 

섬유소용해 관리 및 내인성 헤파린 유사 효과의 검출이 더 중요하다 [97]. 간경화증 환자의 SCLT 

검사에서 저혈소판증 및 INR의 증가가 가장 자주 나타나는 특성이다. 그러나 이러한 병리학적 

SCLT 결과는 출혈 증가와 무관한데, 그 이유는 이 환자들에서 지혈계의 재-균형 (re-balance)을 

고려해야하기 때문이다. 이 재-균형은 낮은 수준에서 유지되므로 쉽게 깨질 수 있으며, 혈전증 뿐 

아니라 출혈도 발생할 수 있다 [97]. 혈액 제제 (특히 혈장)의 자유로운 수혈은 병원 내 감염, 

구연산 중독, TRALI, TACO 및 문맥고혈압을 동반하며 이는 출혈을 다시 촉진하며 병원의 사망률 
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증가시키고 [98,99], 제한적 수혈 전략은 간경변 및 상부 위장관계 출혈 환자의 사망률을 

감소시킨다 [100]. SCLT 검사 결과 수치에 연연하는 치료를 피해야한다. 불필요한 혈장과 혈소판 

수혈은 구연산 중독, 문맥고혈압, TACO 및 TRALI로 인한 장기 부전으로 이어질 수 있다. 

간 이식을 받는 환자의 60-80%에서 섬유소용해가 나타나며, 대부분은 간 이식편 재관류 이후에 

가장 많이 발생한다. 그러나 대부분의 경우 추가 치료 없이 30-180분 이내에 스스로 호전된다. 

[101-103]. 절제 단계 (간 제거 전 단계) 중 섬유소용해는 30일 (26% vs. 0%; P = 0.000) 및 6개월 

사망률 증가 (32% vs. 4%; P = 0.003) 와 연관성을 가지며, 재관류 이후의 섬유소용해는 문맥 및 

간동맥의 혈전증과 관련이 있다 (42% vs. 8%; P = 0.002) [103]. 

이와 관련하여, 특히 재관류 후 항섬유소용해제의 투여는 주의 깊게 고려하여야 하며, aprotinin의 

투여 중단 후 간 이식에서 혈액 수혈 증가가 보고되지 않았다 [101–104]. EXTEM (A5EX < 25 mm)의 

낮은 혈전 강도 (clot firmness)와 FIBTEM의 평평한 직선 (CTFIB > 600초)은 섬유소 용해의 좋은 

예측 인자이며 수술 시작 시 위험 분석에 사용할 수 있다 [105,106]. 특히 FIBTEM은 섬유소용해에 

있어 가장 민감한 분석법으로, 이 분석에서 섬유소용해 진단이 혈소판 부족에 의한 혈전 위축의 

발생에 영향을 받지 않기 때문이다 [107,108]. 

몇몇 관찰 연구에서 간이식 중 및 이식 후 섬유소원 투여와 혈소판 수혈을 기반하고 출혈을 

예측하기 위해 EXTEM 및 FIBTEM 혈전 강도 진폭 (A5, A10, MCF)에 대한 cut-off 값을 보고하였다 

[31,43,44,109]. A5EX의 cut-off 값 25 mm (A10EX의 경우 35 mm, MCFEX의 경우 45 mm) 및 A5FIB의 

cut-off 값 8 mm (A10FIB의 경우 9 mm, MCFFIB의 경우 10 mm)를 사용하여, 심혈관, 외상, 산부인과 

환경과 비교하여 간 이식에 적절한 혈전 강도 수치가 더 낮은 것으로 보인다. FIBTEM은 섬유소원 

농도에 비해 간 이식에서의 출혈 예측에 더 우월하다. 왜냐하면 섬유소원의 양을 평가할 뿐만 

아니라 이상섬유소원, 응고인자 XIII, 콜로이드의 영향을 받는 섬유소 중합 (fibrin polymerization)도 

평가할 수 있기 때문이다 [110–113]. 여러 연구에서 간 이식 중 출혈 관리 알고리즘에서 FIBTEM 

기반 섬유소원 투여를 적용한 여러 연구에서 적혈구, 혈장, 혈소판 수혈 요구량의 유의한 감소를 

보여줬다 [31,92,97,101,114–118]. 반면, 간이식에서 시행된 한 개의 RCT에서 섬유소원 농축제제 

(fibrinogen concentrate)의 선행적 투여가 수혈 요구량에 영향을 미치지 못하였다 [119]. 

간이식 도중이나 침습적 시술을 받아야 하는 간경화증 환자의 ROTEM 기반 혈소판 수혈은 

혈소판 수 50 × 109/L 미만의 수혈 trigger 값과 비교하였을 때 추가적인 출혈 없이 혈소판 

수혈을 64-75% 줄일 수 있다 [92,97,120–122]. 간 이식 과정에서 혈소판 수혈은 1년 생존율 감소 

와 관련이 있으므로 특히 중요하다 (74 vs. 92%, P < 0.001) [123]. 

INR은 간질환의 중증도 (예: MELD 점수)를 평가하는 데 사용될 수 있지만 간경변증 환자의 혈전 

생성 (thrombin generation) 및 출혈 위험을 파악할 수는 없다 [97,124–127]. 여기서, cut-off 값이 

75초인 CTEX는 이 환자들의 출혈을 예측하는 데 있어 훨씬 우월하며, CTEX 기반을 통해 FFP 

수혈을 감소시키고, PCC 투여량을 유의하게 줄일 수 있다 [31,97,124–129]. 이를 통해 과잉치료 및 

혈전색전증 발병을 방지할 수 있다 [92,97,125–130]. FFP는 간경변증이 있는 환자의 트롬빈 생성을 

증가시키는 데 효과를 보이지 못하면서도 TACO 및 문맥고혈압의 위험을 증가시킨다 [92,97, 
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116,126,130]. 단백질 C 및 S와 같은 항응고제를 포함하는 현대의 4-factor PCC와 달리, rFVIIa에는 

항응고제가 포함되어 있지 않아서, 간이식 및 기타 임상적 환경에서 혈전색전증-특히 동맥 

혈전증-의 발생을 증가시키므로 이의 사용을 피해야 한다 [131,132]. 

간이식 환자에서 내인성 헤파린화 또는 헤파린-유사 효과 (heparin-like effect, HLE)는 잘 설명된다 

[97,101,105,133,134]. 간이식편 재관류 (CTIN 270–3312초) 후 약 50%에서 경도 (CTIN/CTHEP 1.25 

이상)에서 중증 (CTIN/CTHEP 2.0 이상)의 HLE가 검출될 수 있다. CTIN/CTHEP비율은 APTT보다 HLE 

식별에 더 민감도가 높다. 중증 HLE는 수혈 필요성의 증가와 관련이 있으며 간 제거 전 단계에서 

HLE는 증가된 3개월 사망률과 유관하다 [135]. 재관류 후 HLE는 혈역학 안정화 이후에 스스로 

회복되는 경우가 가장 흔하다 [97,101]. 그렇지 않은 경우, HLE는 소량의 프로타민으로 역전될 수 

있다 [97,101,136]. 

EXTEM S, FIBTEM S, APTEM S 분석용 SUR에는 헤파린 억제제가 포함되어 있지 않으므로 간 이식 

환자에게 SUR를 사용해서는 안 된다. HLE의 경우 ROTEM 결과를 잘못 해석할 수 있는데, 이 

환경에서 SUR을 사용하면 CT 및 CFT가 연장되고 혈전 강도 폭 (A-값과 MCF) 가 감소한다 [97]. 

ROTEM 결과는 혈전증 위험을 평가하는 데에도 사용할 수 있으며 ROTEM-기반 출혈 관리의 

'치료 구간 (therapeutic window)' 개념을 사용하여 혈전색전성 합병증을 방지할 수 있다 [31, 49, 

97,116,118,126,137]. Hincker 등은 수술 전 APTT, INR, 혈소판 수가 주요 비심장 수술 이후에 수술 

후 혈전색전증 발생을 예측할 수 없었다고 보고하였다 [137]. 반대로 INTEM과 EXTEM A10 (A10EX 

cut-off, 61.5 mm, ROC AUC, 0.751) 은 혈전색전성 합병증의 가장 좋은 예측 인자였다. 이 연구에서 

FIBTEM은 혈전색전증을 예측하지 못했다. 반면 간경화증 환자 또는 간이식 환자를 대상으로 한 

여러 연구에서 문맥 및 간동맥 혈전증에 대한 MCFFIB (cut-off 값이 18 mm에서 25 mm 사이, 

위험비 [RR] 최대 4.8)의 예측도가 높은 것으로 나타났다. 특히 유전성 또는 후천성 혈우병 환자 

(예: anti-thrombin, 단백질 C 또는 단백질 S 결핍, 응고인자 V Leiden 돌연변이, 루푸스 항응고제, 

항인지질항체)와 간세포 또는 담관세포암 환자에게 적용된다 [138–141]. 다시 한번 강조하지만, 

정확한 투여량 조절이 필요하며 섬유소원을 이용한 과잉처치를 엄격하게 피하여야 한다. 

최근 출혈 관리에 대한 미국 교과서에 간 알고리즘의 A10 (미국)버전이 공개되었다 [97]. 

외상 및 정형외과 수술 

외상 및 정형외과 수술 ROTEM A5 알고리즘이 (그림 3B)에 제시되어 있다. 

외상의 경우, 이전의 RCT (CRASH-2 trial)가 0.91 (99% CI, 0.85–0.97)의 사망 위험도 증가를 

나타내므로 (14.5% vs. 16.0%의 all-cause mortality), 부상 후 3시간 내에 유의한 출혈이 있는 모든 

외상 환자에게 tranexamic acid (TXA)를 투여해야 함을 보여주었다 [142]. 그러나 이 연구에서는 

TXA 투여가 부상 후 3시간 후에 시작된 경우 사망률이 증가 (RR, 1.44, 95% CI, 1.12–1.84, 출혈로 

인한 사망률이 3.1% vs. 4.4%)하는 것을 입증했다 [143,144]. 따라서 외상에 의한 응고장애                

(A5EX < 35 mm 또는 FIBTEM 평평한 직선 [CTFIB > 600초])는 섬유소과다용해 (60분 내에 EXTEM 

또는 FIBTEM maximum lysis [ML] 5% 이상)의 징후가 있는 경우에만 TXA 치료를 시작하여야 한다 
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[105,145–147]. 그러나 점탄성 검사 이용이 가능한 병원에서 TXA의 예방적 또는 치료적 투여를 

수행해야 하는지 여부는 아직 논란이 되고 있다 [145–155]. ROTEM에서는 생리학적 섬유소용해와 

섬유소용해 중단이 각각 EXTEM LI60 82–97.9% 및 98% 이상으로 정의된다 [156]. 

특히 FIBTEM은 섬유소용해에 있어 가장 민감도가 높은 분석법이다 [107,157]. 

Davenport 등은 급성 외상성 응고장애 (acute traumatic coagulopathy, ATC) 가 기능적으로 

ROTEM 혈전 강도 진폭의 감소를 특징으로 한다는 점을 입증하였다 [20,36,158–160]. A5EX ≤ 35 

mm 의 cut-off 값을 활용하여, ROTEM은 CT 5분 후에 ATC를 식별하고 대량 수혈의 필요성을 

예측할 수 있다 (detection rate가 A5EX ≤ 35 mm 경우 71% vs. INR > 1.2의 경우 43%; P < 0.001). A5EX > 

35 mm 환자의 경우 12시간내 RBC와 FFP 수혈량이 각각 2U와 1U 미만이었다. A5EX < 35 mm인 

경우, RBC와 FFP 수혈 요구량이 유의하게 증가한다. 따라서 출혈성 외상 환자의 대량 수혈 

프로토콜 (massive transfusion protocol, MTP)을 시작하고 종료할 수 있도록 한다 [161, 162]. 

같은 방식으로 Schöchl 등은 FIBTEM (A5FIB 그리고 A10FIB)이 대량 수혈 (입원 24시간 내에 RBC 

수혈 10U 이상)을 조기에 예측함을 보여주었다 [27]. 이 경우 A10FIB < 8 mm (혈장 섬유소원 농도 

< 150 mg/dl) 인 경우 대량 수혈의 검출률이 증가하였다. A10FIB ≤ 4 mm (혈장 섬유소원 농도 < 100 

mg/dl) 인 경우 ROC AUC 0.83정도로 대량 수혈이 예측되었다. 게다가, 외상 시 지혈능력에 

섬유소원의 중요성이 Hagemo 등의 연구에 의해 확인되었는데 [163], 외상 환자의 입원 당시 

섬유소원 농도가 2.29 g/L (A10FIB 12.5 mm 및 A5FIB 11.5 mm에 해당) 이하로 저하된 경우에 28일 

사망률이 크게 증가하였다. 이 결과는 808명의 외상 환자를 포함한 국제 전향적 검증 연구에서 

확인되었다 [28]. Cut-off 값 A5EX ≤ 37 mm의 경우, ATC 검출률 (detection rate)은 66.3%였다. A5EX 

≤ 40 mm인 경우 72.7%에서 대량 수혈이 예측되었다. A5FIB ≤ 8 mm 이하 ATC 검출률이 67.5%, ≤ 

9 mm에서는 77.5%에서 대량 수혈이 예측되었다. 이에 따라, 본 연구에서 다루는 외상 알고리즘 

에서 섬유소원 투여와 혈소판 수혈을 위해 A5EX 및 A5FIB cut-off 값으로 35 mm 및 9 mm가 선택 

되었다. 초기 외상 치료를 위한 점탄성검사-기반 수혈 지침에 관한 컨센서스 그룹과 다중 외상 

관리에 대한 독일 AWMF 지침이 동일한 cut-off 값을 요구하였다 [164–166]. 유럽 다기관 RCT 

iTACTIC (외상 기반 응고장애 교정을 위한 치료 알고리즘 구현, ClinicalTrials.gov, ID: NCT 

02593877)에서도 유사한 cut-off 값이 사용되는데, 섬유소원 보충은 A5FIB < 10 mm 인 경우, 

혈소판 수혈의 경우 (A5EX – A5FIB) < 30 mm인 경우에 시행한다 [167]. 또한, 이는 Na 등이 발표한 

고관절 치환술에서의 대량 출혈 예측을 위한 FIBTEM의 cut-off 값과 일치한다 [29]. 

게다가, ATC는, whole blood impedance aggregometry의 ADP 및 TRAP 경로에 영향을 미치는, 

초기 혈소판 기능장애가 특징이다 [168]. Chapman 등은 대량 수혈 (RBC 10U 이상) 혹은 부상 

발생 6시간 이내 출혈로 인한 사망을 예측하기위해, ROTEM platelet TRAPTEM의 53Ω∙분 (ROC 

AUC, 0.97)과 ROTEM platelet ADPTEM의 cut-off 값 65Ω∙분 (ROC AUC, 0.88)을 cut-off 값으로 

보고하였다 [169]. 그러나, 외상환자에서 조기 혈소판 기능장애 동반이, 외상의 중증도를 

파악하거나 이 환경에서 혈소판 수혈여부를 결정하는 생체 표지자 (biomarker)로서만 사용이 될 

수 있을지를 알아보는 중재적 연구가 필요하다 [170]. 
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혈장 수혈 또는 4-factor PCC 투여가 필요한 트롬빈 생성 저하는, 초기 외상 치료를 위한 점탄성 

검사-기반 수혈 가이드라인과 다중 외상과 관련된 독일 AWMF 가이드라인의 컨센서스 그룹에 

따라, CTEX > 80초 그리고 A5FIB ≥ 9 mm인 경우로 간주된다 [164–166]. 이는 또한 iTACTIC프로토콜 

과 일치한다 [167]. 중증 외상성 출혈에서는, 고정-비율 (fixed-ratio) RBC 및 혈장 수혈이 ATC 

치료와 사망률의 감소를 제공하지 못한다 [12–17,171]. Innerhofer 등은 RCT에서, ATC를 치료하고 

출혈을 멈추는 측면에서, ROTEM-기반 응고 인자 농축제제 (섬유소원, 응고 인자 XIII, 4-factor 

PCC)의 효능과 혈장 수혈의 효능을 비교하였다 [172,173]. 두 가지 치료 순환 적용 후 결과에서, 

FFP는 ATC 치료와 출혈 중단에 있어 52%에서 실패하였으며, ROTEM-기반 응고 인자 농축제제 

투여를 추가 적용하는 구제 교차 (rescue cross-over) 설계가 요구되었다. 반면, ROTEM-기반 응고 

인자 농축제제 투여는 4%에서만 치료 실패와 FFP 수혈의 구제 교차 설계가 필요하였다. 또한 

대량 수혈률 (12% vs. 30%, P = 0.042), 혈액여과 일수 (11.0 vs. 27.0, P = 0.038), 다발성 장기부전 

비율 (50% vs. 66%, P = 0.15), 정맥 혈전증 비율 (8% vs. 18%, P = 0.22)이 ROTEM-기반군에서 더 

낮았다. 따라서, 유럽 외상 지침 (European Trauma Guidelines)의 권장사항 33항에서는 출혈 

환자에서 섬유소원 수치가 정상이면서 점탄성 검사상 지연된 응고 시작 (delayed coagulation 

initiation)이 관찰되는 경우에 PCC 또는 혈장 투여하라고 권고한다[174]. 

점탄성 검사 (CTIN/CTHEP-RATIO) 로 진단된 HLE가 동반된 내인성 헤파린화 (endogenous 

heparinization)는 중증 외상 환자의 5%에서 보고되었으며, 내피 당질층 (endothelial glycocalyx)의 

손상과 연계된 것으로 보인다 [175]. 

마지막으로 혈전증 (thrombosis)은 외상, 정형외과, 신경외과에서 중대한 문제이며, ROTEM 기반 

출혈 관리의 ‘치료 간격’ 개념을 도입하여 과잉치료를 피해야 한다. 여기에는 수술 후 혈전예방 

치료 (thrombophylaxis)를 적시에 시작하는 것도 포함된다 [137,172,176–178]. 

최근 외상 유발 응고장애 (trauma-induced coagulopathy)에 대한 미국 교과서에 외상 알고리즘의 

A10 (미국)버전이 공개되었다 [145]. 

산부인과 수술 및 산후출혈 

산부인과 및 산후출혈 (post-partum hemorrhage, PPH) 알고리즘 (그림 4B)는 외상 알고리즘과 

매우 유사하나 (그림 4A), 임신 중 섬유소원 및 FIBTEM 정상 참고 범위의 변화를 고려하고 관찰 

및 중재적 임상시험에서 이 환경에 대해 측정된 다양한 A5FIB cut-off 값 및 목표값을 고려한다 

[41,42]. 

앞서 언급한 바와 같이 PPH의 가장 일반적인 원인은 자궁이완증과 태반 합병증 (TONE, TISSUE, 

TRUMA, THROMBIN인 4T 중 TONE과 TISSUE)이며, 지혈 치료 (혈장 수혈, 혈소판 수혈, 응고 인자 

농축제제)는 응고장애 (coagulopathy)의 경우에만 실시하여야 한다 [179]. 따라서 혈전증 및 지혈 

에서 여성의 건강 문제 및 파종성 혈관내 응고 (disseminated intravascular coagulation, DIC)에 

대한 ISTH Scientific Subcommittees (SSC)는 (1) '지혈증에 대한 POC 또는 검사실 검사가 

정상이라면, FFP는 요구되지 않으며 (2) 섬유소원의 사용이 모니터링 없이 혹은 선제적-방식 (pre-
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emptive manner)으로 사용하는 것을 금지할 것을 권장한다 [180]. 그러나, 모든 중증 출혈은 

최종적으로 응고장애를 유발할 수 있다. 따라서, 여전히 PPH 관리는 어렵다 [181-183]. 

특히, 분만전 A5FIB 및 혈장 섬유소원 수치는 PPH를 예측할 수 없다. 그러나, PPH 시작 시 

FIBTEM은 출혈 및 수혈 필요성의 진행 상황을 예측을 가능하게 하며 PPH의 지혈 요법을 

도와준다 [33,184–189]. 물론, 분만 전 SCLT 및 ROTEM 검사 결과는 유전성 응고 인자 결핍 

환자에게 도움이 될 수 있다 [190]. 그러나 대부분의 경우 유전성 문제는 이미 병력 기록에 

명시되어 있다. 

섬유소과다용해는 PPH에서 중증 쇼크가 있거나 양수 색전증 환자에서 가장 흔히 발생하며, 이후 

DIC를 동반할 수 있다 [191–194]. 그럼에도 불구하고 WOMAN trial (World Maternal Anti- 

fibrinolytic Trial)에 따르면 PPH 환자에게 TXA를 조기 (분만 후 3시간 이내)에 투여하는 것이 

권고된다 [144,195]. WOMAN 연구에서, 출혈로 인한 사망은 TXA를 통해 감소될 수 있었다 (1.5% 

vs. 1.9%; P =0.045; RR [95% CI], 0.81 [0.65–1.00]). 그러나 패혈증 (0.2% vs. 0.1%; P = 0.15) 및 장기 

부전 (0.3% vs. 0.2%, P = 0.29; RR [95% CI], 1.87 [0.75–2.53]))의 증가가 출혈로 인한 사망률 감소를 

능가하여서 all-cause mortality는 유의하게 변화하지 않았다 (2.3% vs. 2.6%, P = 0.16; RR [95% CI], 

0.88 [0.74– 1.05]). 

CRASH-2 trial에서 이미 보고된 바와 같이, TXA의 장점은 분만 후 3시간 이내에 투여될 경우 가장 

두드러졌다 [144,195]. 따라서 PPH의 발병 이후 가능한 빨리 TXA를 투여해야 한다 [144,195]. 

TXA의 지속적인 주입은 WOMAN trial에서 사용되지 않았다 [195]. 나이지리아 하위집단에서의 

섬유소과다용해증 발병률과 WOMAN trial에서 TXA의 유익한 효과를 초래하는 병리적 기전은 

ROTEM과 whole blood impedance aggregometry로 확인되었다 [196,197]. 

중증 PPH의 발달 및 진행에 있어 주요한 문제는 혈장 섬유소원 농도와 섬유소 중합 (FIBTEM)의 

빠른 변화이다 [26,30,189,198]. 여기에서, Collins 등 [30]은 A5FIB (adjusted OR [95% CI], 0.85 [0.77–

0.95], P = 0.02)가 Clauss 법에 의한 섬유소원 측정치 (adjusted OR [95% CI], 0.93 [0.49–1.19], P = 

0.813)보다 우월하며 PPH가 총 혈액 손실 2500ml 이상으로 진행될 것을 예측하였다. 8U 혈액 

제제 (RBC + FFP + 혈소판)으로 진행된 여성의 섬유소원 중간값 (IQR) 그리고 A5FIB가 각각 2.1 

(1.8–3.4) g/L 그리고 12 (7–17) mm으로서, 대량출혈로 진행하지 않은 여성의 3.9 (3.2–4.5) g/L 

그리고 19 (17–23) mm보다 유의하게 낮았다. 이에 따라 PPH 알고리즘에 대한 A5FIB cut-off 값은 

< 12 mm으로, 치료 목표값은 16 mm 이상으로 설정되었다 (연구의 판별값 17 mm). 이 값은 

Mallaiah 등이 발표한 Liverpool 알고리즘 및 ISTH SSC의 권장 사항 [180]과 일치한다 [185]. 

Mallaiah 등 [185,199]과 Smith 등 [200,201]의 추적 조사 결과, 수혈 (P < 0.0001), 대량 수혈 (RBC 

> 5U, 11.2% vs. 28.6%, P = 0.006), 자궁절제술 (5.6% vs. 14%, P = 0.089), TACO (0% vs. 9%, P < 

0.001), ICU 입원 (1.9% vs. 9%, P = 0.027) 빈도를 유의하게 감소시켰다. 매우 유사한 결과가 최근에 

Snegovskikh 등에 의해 발표되었다 [186]. 다시 말해, 예측된 혈액 손실, RBC 및 FFP 수혈 뿐만 

아니라 자궁절제술 (25.0% vs. 53.5%; P = 0.013), ICU 입원 (3.6% vs. 43.1%; P < 0.001), 그리고 출산 

후 입원 기간 (4 vs. 5일; p < 0.001)을 유의하게 감소시켰다. 이와 대조적으로 한 RCT에서 PPH 
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(예측된 혈액 손실 ≥ 1500 ml)의 섬유소원 농축제제를 이용한 선행적 치료는 효과를 보지 못했는 

데, 이는 대상 환자들의 치료 당시 섬유소원 평균 농도가 4.5 ± 1.2 g/L으로서 정상 범위에 해당 

했기 때문으로 보인다 [202]. 이 결과는 A5FIB가 13–15 mm일때 섬유소원 농축제제를 투여한 군 

에서 아무런 이점을 보이지 않았던 OBS2 RCT의 결과와 일치하였는데, A5FIB ≤ 12 mm 일 때만 

섬유소원 농축제제 투여로 혈액 손실 감소 (300ml vs. 700ml)과 동종 혈액제제 수혈 이후 혈액 

손실 (1.0 vs. 3.0 units) 감소를 보여주었다 [203, 204]. 이후 다시 한번 PPH 알고리즘에 사용된 

A5FIB cut-off 값 및 목표값을 확인하였다. 

PPH에서 혈전 생성 장애가 발생하는 경우는 드물지만 지속되는 출혈 및 혈액 희석 (그림 5) 또는 

후천성 혈우병 (그림 6)인 경우에 발생할 수 있다. 첫 번째 문제는 4F-PCC 또는 FFP로 치료할 수 

있으며, 두 번째 문제는 rFVIIa 또는 활성화된 PCC 투여로 치료할 수 있다. 

정교한 맞춤 의약품이 외상성 출혈 및 PPH에서 가장 좋은 치료법으로서 점점 더 많이 

받아들여지고 있으므로, ROTEM-기반 외상 및 PPH 응고장애의 관리를 여러 국가 및 국제 

지침에서 권장되고 있으며, 또한 일부 연구자들은 외상 응급실과 산부인과 병동에서 응고 POC 

검사가 필수적으로 이루어져야 한다고 상정하기도 하였다 [164–166,174,188,205–213]. 
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그림 4A. 

10-15분 후 재채혈한 검체로 

재검사하여 결과 확인 
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그림 4B. 

 

10-15분 후 재채혈한 검체로 

재검사하여 결과 확인 
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그림 4. (A) 외상/정형외과 수술 및 (B) 산부인과/산후출혈에서의 ROTEM A5 기반 출혈 관리를 위한 근거 중심 

알고리즘. 알고리즘 주석: 1다음의 기본 조건을 확인한다. 온도 > 35°C, pH > 7.3, Cai2+ > 1 mmol/L, Hb ≥ 7 g/dl. 

2항섬유소용해요법 [105,142–146,153,157,195]: TXA의 예방적 투여는 외상 또는 분만 후 3시간 내에 실시될 수 있다 

[142–144,195]. TXA의 지속적인 주입은 외상의 경우에 수행할 수 있다 [142–144]. CTFIB > 600초는 FIBTEM에서 

평평한 직선으로 나타난다. TXA 대신 각 의료 기관 프로토콜에 따라 EACA (epsilon-aminocaproic acid)를 사용할 수 

있다.3 섬유소원 투여량 계산 (단계적 접근, 표 2 참조): 섬유소원 투여량 (g) = A5FIB (mm)의 표적화 증가 × 체중  

(kg)/160. 보정 인자 (140–160 mm kg/g)는 실제 혈장 부피에 따라 달라진다. 10 U 동결침전제제 ≈2g 섬유소원 

농축제제.4 농축 혈소판 수혈: 가능한 경우, ROTEM platelet (ADPTEM 및 TRAPTEM) 이나 Multiplate를 이용하여 

혈소판 기능을 확인한다 [168–169]. 대정맥: 혈소판 수혈은 TIC에서 혈소판 기능을 개선하지 못할 수 있다 [170]. 

A5FIB ≥ 12 mm의 대상활동을 고려한다. 이중 항혈소판 요법 환자 또는 ADPTEM < 30Ω∙min의 경우 TXA (25 mg/kg) 

또는 desmopressin (DDAVP; 0.3 μg/kg) 을 고려한다. 80 kg당 혼합된/성분채혈 PC당 예측된 증가: A5EX에서 8-10 mm. 

A5EX 28–35 mm 또는 ADPTEM < 40 Ω∙분: 혼합 혈소판 농축제제 1개 A5EX 20–28 mm 또는 (ADPTEM < 40Ω∙분n 및 

TRAPTEM < 50Ω∙분): 혼합 또는 성분채혈 혈소판 농축제제 2개. A5EX < 20 mm: 2 혈소판 농축제제 + 섬유소원 대체 

(≥ 4 g). 54-factor 프로트롬빈 복합 농축제제 (4F-PCC)를 사용할 수 없는 경우: 10–15 ml/kg FFP 또는 45–90 μg 

rFVIIa/kg (환자가 정상온도이고 pH가 7.3 이상이며 Cai
2+ > 1 mmol/L이고 A5EX ≥ 35 mm, A5FIB ≥ 9 mm이나, FFP는 

CTEX ≤ 80초 및 CTHEP ≤ 240초의 감소에 효과가 없다). 조기 중증 출혈의 경우 후천성 혈우병 A를 고려한다. EXTEM 

및 FIBTEM은 정상이나, CTIN 및 CTHEP는 유의하게 연장된다 (그림 6). 요법: rFVIIa. 6프로타민: 내인성 HLE는 중증 

외상 및 쇼크에서도 발생할 수 있다. 혈류역동학 안정화가 가장 중요한 치료법이다. 그러나 중증 출혈에서는 

프로타민 투여를 고려할 수 있다. 7동시 중재: 동시에 최대 3가지 중재술 (최초 분석 및 중증 출혈). 동시에 최대 

2가지 중재술 (두 번째 분석 및 중등도-중증 출혈). 한 번에 1회의 중재만 시행 (두 번째나 그 이후의 분석 및 

경증-중등도 출혈). ISS: injury severity score, TASH: trauma associated severe hemorrhage, A5EX: EXTEM에서의 clotting 

time (CT) 5분 뒤 혈전 강도 진폭, CTFIB: FIBTEM의 CT (CTFIB > 600초는 FIBTEM의 평평한 직선 값을 나타냄), ML: 

maximum lysis (1시간 이내), A5FIB: amplitude of clot firmness 5 min after CT in FIBTEM, bw: body weight, CTEX: CT in 

EXTEM, 4F-PCC: four factor prothrombin complex concentrate, IU: international units, FFP: fresh frozen plasma, CTIN: 

CT in INTEM, CTHEP: CT in HEPTEM, PPH: postpartum hemorrhage, TXA: tranexamic acid, rFVIIa: activated recombinant 

factor VII, Cai
2+: ionized Calcium concentration, EACA: epsilon-aminocaproic acid, TIC: trauma-induced coagulopathy, 

HLE: heparin-like effect, Klaus Görlinger (독일) 제공. 
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그림 5. 산후출혈에서의 ROTEM 기반 출혈 관리 증례 첫 번째 ROTEM은 PPH 활성화 이후 수행되었다. 첫 번째 ROTEM 

에서 이미 FIBTEM A5 (3 mm)가 감소했으며, FIBTEM (ML 23%)에서 후기 섬유소과다용해가 나타났다. 안타깝게도, 이는 현 

시점에 치료되지 않았으며, 다음 1시간 내에 응고장애 및 출혈로 진행되었다. 치료 지연으로 인해 두 번째 ROTEM은 

FIBTEM에서 심각한 섬유소과다용해와 평평한 직선 값을 보였다. 이에 따라 2차 ROTEM 분석 후 20분 내에 tranexamic 

acid 2 g과 섬유소원 농축제제 4g (A5FIB 계산에 따른 증가, 8 mm)이 투여되었으며, 8분 후 시행한 3차 ROTEM 분석에서 그 

효과가 확인되었다. 여기서 측정된 A5FIB 증가량은 진행 중인 출혈로 인해서 계산된 증가량 보다 2 mm 낮았다. 2차 ROTEM 

(섬유소원 부족으로 인한)에서 연장된 EXTEM CT는 3차 ROTEM (CTEX 78초 및 CTFIB 85초의 경계성 결과)에서 정상화된다. 

EXTEM 및 FIBTEM 혈전 강도 (A5)가 개선되었지만, 여전히 너무 낮아 지속적인 출혈과 연관성을 가졌다. 따라서 두 번째 

ROTEM 기반 중재를 통해 섬유소원 농축제제 4 g, 혈소판 농축제제 2U, 1500 IU 4F-PCC가 추가로 투여되었다. 이 중재를 

통해 출혈이 멈추었고 네 번째 ROTEM 분석에서 임산부의 tracing이 정상으로 회복되었다. 

두 번째와 네 번째 ROTEM 분석 사이의 간격 (ROTEM 기반 중재 2건)은 69분이었으며, 전체 RBC 6U가 수혈되었지만, 

FFP는 수혈되지 않았다. TRALI, TACO 또는 기타 합병증이 발생하지 않았다. 환자는 수술 후 관을 빼고 다음날 아침 

ICU에서 퇴원할 수 있었다. PPH: postpartum hemorrhage, A5: amplitude of clot firmness 5 min after CT, A10: amplitude of 

clot firmness 10 min after CT, ML: maximum lysis during runtime, CT: coagulation time, CFT: clot formation time, MCF: 

maximum clot firmness, 4F-PCC: four factor prothrombin complex concentrate, RBC: red blood cells, FFP: fresh frozen plasma, 

TRALI: transfusion-related acute lung injury, TACO: transfusion-associated circulatory overload. 독일 Klaus Görlinger 제공. 

 

 

 

 

 

 

 



28 

 

 

그림. 6. FVIII에 대한 억제제가 있는 후천성 혈우병 A의 ROTEM 패턴 후천성 혈우병의 특징, 이 ROTEM에서는 현저하게 

연장된 INTEM 및 HEPTEM CT (각각 460초 및 555초)를 보이지만, 외인성 및 공통 응고 경로가 이 응고병증에 영향을 

받지 않기 때문에 EXTEM 및 FIBTEM에서 짧은 CT (각각 53초 및 45초)를 보인다. 적절한 치료법은 rFVIIa (재조합 활성 

인자 VII) 또는 활성화된 PCC (FEIBA, Factor Eight Inhibitor Bypassing Activity) 이다. ST: start time, RT: run time, CT: 

coagulation time, CFT: clot formation time, α: alpha angle in °, A5: amplitude of clot firmness 5 min after CT, A10: amplitude 

of clot firmness 10 min after CT, MCF: maximum clot firmness, ML: maximum lysis during runtime. Klaus Görlinger (독일) 

제공. 
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수혈 필요성, 환자 결과, 의료비에 미치는 영향 

ROTEM-기반 출혈 관리 알고리즘을 PBM의 필수적인 부분으로 도입하여, 출혈, 수혈 필요성, 

합병증 비율, 의료비가 크게 감소하였다. 여기 심혈관 수술에 대한 가장 높은 수준의 근거가 이용 

가능하나 [32–35,45,46,54,55,66,69,214–218], 다른 임상 환경에서 ROTEM-기반 출혈 관리의 효능 

및 안전성을 뒷받침하는 데이터가 늘고 있다[12,35–36,92,101,114–118,172,185,186,189,219–228]. 

이와 관련하여, Depe 등은 9개의 RCT, 8개의 cohort 연구 및 8332명의 환자를 포함한 메타-

분석에서 교차비 (OR)가 동종이형 혈액 제제에서 0.63 (95% CI, 0.56–0.71, P < 0.0001), RBC 

수혈에서 0.63 (95% CI, 0.50–0.78; P < 0.0001), 혈장 수혈에서 0.31 (95% CI, 0.13–0.74, P < 0.0001), 

혈소판 수혈에서 0.62 (95% CI, 0.42–0.92, P = 0.0292), 수술 후 출혈로 인한 재수술에서 0.56 (95%  

CI, 0.45–0.71; P < 0.00001), 뇌혈관 발생에서 0.64 (95% CI, 0.31–1.30; P = 0.1345), 수술 후 급성 

신부전 (AKI)에서 0.77 (95% CI, 0.61–0.98; P = 0.0278), 그리고 혈전색전증에서 0.44 (95% CI, 0.28–

0.70; P = 0.0005)인 것으로 보고하였다 [34]. 또한, 2016년에 발표된 Cochrane 분석 [35]에서는 

ROTEM 사용 연구에서 사망률에 대한 RR이 0.44 (95% CI, 0.21–0.93, P = 0.03) 그리고 TEG 사용한 

연구에서 0.72 (95% CI, 0.25–2.07, P = 0.54)로 보고되었다. ROTEM- 및 TEG-기반 연구를 함께 

분석한 결과, 사망률에 대한 RR은 0.52로 나타났다 (95% CI, 0.28–0.95, P = 0.03). Cochrane 분석 

결과 수혈 필요성과 투석이 필요한 AKI의 유의한 감소가 확인되었다 (RR, 0.46, 95% CI, 0.28–0.76, 

P = 0.003). 

ROTEM 기반 출혈 관리를 포함한 PBM 도입 전후의 수혈 필요성과 환자 결과를 분석하는 두 

건의 대규모 다기관 cohort 연구에서는 각각 129,719명과 605,046명을 모집하였다 [229,230].  

여기에서, Meybohm 등은 일차 평가변수로서 평균 RBC 수혈에서 17% (1.05 ± 0.05 vs. 1.21±0.05 

U, P < 0.001), 급성 신부전 발생에서 30% (1.67% vs. 2.39%, P < 0.001)의 상대적 감소를 보고하였다 

[229]. Leahy 등은 입원 시 사용되는 RBC, 혈장 및 혈소판 수치가 41% (P < 0.001) 감소하였음을 

입증하였다 [230,231]. 이는 AU$ 18,507,092 (US$ 18,078,258)의 비용절감 효과를 나타내며, 

AU$ 80-100 million의 활동 기반 비용 절감 추정치 (estimated activity-based cost-saving, US$ 78–

97 million)에 해당한다. 또한, 병원내 감염 (OR, 0.79; 95% CI, 0.73–0.86; P < 0.001), 급성 심근경색 

/뇌졸중 (OR, 0.69; 95% CI, 0.58–0.82; P < 0.001), 병원 사망률 (OR, 0.72; 95% CI, 0.67– 0.77; P < 

0.001), 입원기간 (발생률 비율 비, 0.85; 95% CI, 0.84–0.87; P < 0.001)의 위험보정 감소 (risk-

adjusted reduction) 효과가 있는 것으로 보고되었다. 요약하자면, 70만 명 이상의 환자를 포함한 

이 대규모 cohort 연구에서 ROTEM-기반 출혈 관리를 비롯한 PBM 프로그램을 시행함으로써 

혈액 제제 활용도와 혈액 제제 관련 비용 절감, 환자 치료 결과 개선 등의 효과가 있었다는 점을 

확인하였다. 

17개의 연구, 총 235,779명의 수술 환자를 대상으로 하여, PBM의 3가지 필러 각각을 포함하는 

multimodal PBM 프로그램 적용효과를 파악하였던 메타분석에서, 수혈률 39% (RR, 0.61; 95% CI, 

055–0.68; p < 0.00001), 평균 입원 기간 0.45일 (95% CI, 0.25–0.65일, P < 0.00001), 총 합병증 수 20% 

(RR, 0.80, 95% CI, 0.74–0.88, P < 0.00001), 그리고 사망률 11% (RR, 0.89; 95% CI, 0.80–0.98; P = 

0.02)의 감소를 보여주었다 [232]. 



30 

 

따라서, 유럽, 미국, 호주의 주술기 주위 출혈 관리, 외상 및 PBM 지침에서는 POC-기반 출혈 

관리 알고리즘을 포함한 PBM 도입을 권장한다 [164,166,174,180,205–210,233]. 호주 정부 및 유럽 

위원회에서도 PBM 도입을 지원한다 [234–237]. 

비용절감은 수혈 관련 비용 및 잠재적으로 예방 가능한 합병증의 감소를 통한 비용 절감으로 

분류할 수 있다 [33,238,239]. 8개의 연구 (코호트 연구 5개, RCT 2개, 2012년과 2017년 사이에 

발표된 메타-분석 1개), 755,733명의 환자를 포함한 보건-경제 분석에서, 계산된 평균 혈액제제 

구입 비용절감액은 환자 1,000명당 977,703달러, 계산된 평균 PPC 관련 비용절감액은 1,000명당 

1,786,729 이었다 [240]. 이 연구에서 보고된 비용절감액은 출혈 위험이 높은 환자 (32,218)를 

대상으로 한 연구에서 가장 높았고, PBM을 시행하는 병원의 환자 전체 모집단을 대상으로 한 

cohort 연구에서 가장 낮았다 [229,230]. 
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Dirkmann, Fuat Saner, Marc Maegele는 Instrumentation Laboratory의 과학 자문 위원회 

구성원이며, Tem Innovations, Instrumentation Laboratory/Werfen, CSL Behring로부터 출장비 

환급금과 강연비를 수령하였다. Antonio Pérez-Ferrer, Angelo Augusto Pérez Calatayud, Tae-Yop 

Kim은 본 논문과 관련된 어떠한 잠재적 이해관계도 보고하지 않았다. 
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