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서  문

와파린은 비타민K 의존성 응고인자와 항응고단백 합성을 

저해하는 라세미 혼합물이다. 와파린의 항응고작용으로 심

방세동 및 정맥에서 기인한 혈전색전증, 인공판막에 의한 색

전증, 심근경색, 폐색전증 그리고 재발성 뇌혈관사고의 치료

나 이차예방에 선택적으로 사용된다.1 그러나 뇌, 위장관의 

출혈성 부작용을 일으키는 비율이 높고(1.3-4.2%), 지속적으

로 INR 모니터링이 필요하며, 드물지만 피부괴사를 야기하

여, 최근 새로운 경구용 항응고제(non-vitamin K antagonist 

oral anti-coagulant, NOAC)로 대체되고 있는 추세다. 그럼

에도 불구하고 와파린은 여전히 항응고제로서 널리 사용되

고 있는 중요한 약제이다. 본문에서는 와파린의 작용기전, 

약동학 및 약역학, 약물유전체학, 적응증, 용법, 금기증, 부

작용, 발전된 역사 그리고 마지막으로 최근의 NOAC과의 비

교 등을 정리하고자 한다.2

본  문

1. 작용기전

와파린은 factor II, VII, IX, X과 같은 비타민K 의존성 응

고인자와 anticoagulant protein C,S,Z의 합성을 저해한다3,4. 

이러한 인자들이 활성을 가지기 위해서는 glutamic acid 

residue에 카르복실화되어야 하며, 이후 위의 인자들은 혈관

벽에 부착하여 기능한다. 카르복실화는 gamma-glutamyl 

carboxylase가 환원형의 비타민K(vitamin K hydroquinone)

를 비타민K epoxide로 전환시키며 일어난다. 비타민K 

epoxide는 비타민K epoxide reductase(VKOR)에 의해 비타

민K와 비타민K hydroquinone으로 재전환된다. 와파린은 

epoxide reductase의 소단위체(C1)와 결합하여 활성을 저해

하며 비타민K와 비타민K hydroquinone의 혈중농도를 낮춘

다.5-8 그 결과 gamma-glutamyl carboxylase의 활성이 저해

되어, 응고인자의 glutamic acid residues가 카르복실화되지 

않는다(Fig. 1). 따라서 혈관벽에 응고인자가 부착될 수 없어 

기능을 잃는다. 체내에는 수일간 사용 가능한 활성형 응고인

자가 있으므로, 고갈 이후에 와파린의 항응고작용이 뚜렷해

진다. 와파린 투여에 의해 활성이 감소된 응고인자를 PIVKAs 

(proteins induced by vitamin K absence/antagonism)라고 

하며, 응고인자 별로 칭할 때는 PIVKA-숫자(예를 들면, 

PIVKA-II)로 표시한다. 

와파린 투여 초기에 혈액응고가 일시적으로 촉진된다. 이

는 와파린이 혈액응고 억제기능이 있는 단백질C와 단백질S 

농도를 감소시키기 때문이다. 와파린 투여 후 36시간 동안 

혈액응고를 억제하는 단백질C의 농도가 감소한다.9,10 단백질

S는 단백질C의 보조인자로 단백질S의 농도감소는 단백질C

의 활성을 감소시킨다. 그 결과 factor Va와 VIIIa의 분해가 

저해되어 혈액응고가 촉진된다. 부하용량(>5 mg)의 와파린

을 공급하면 factor VII 농도가 빠르게 감소하여 초기 INR이 

연장된다. 그러나 최대 항응고효과는 수일 후에 factor II의 
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Figure 1. Action mechanism of warfarin in the vitamin K cycle. Source: Brunton LL, Chabner 
BA, Knollmann BC: Goodman & Gilman's The Pharmacological Basis of Therapeutics, 12th 
Edition: www.accessmedicine.com.

농도가 줄어들어야 나타난다.

2. 약역학/약동학/약리유전체학

1) 약역학 (Pharmacodynamics)

와파린 투여 후 24시간 이내에 항응고작용이 일어나지만, 

최대효과는 72-96시간 후에 나타난다.9 와파린 1회 투여 시 

2-5일간 효과를 보이며, 유지용량을 투여하면 중첩되어 효과

가 커진다.11 그 정도는 와파린 영향을 받는 응고인자와 항응

고 단백질 반감기가 영향을 준다(응고인자별 반감기: factor 

II 60시간, factor VII 4-6시간, factor IX 24시간, factor X 

48-72시간, protein C 8시간, protein S 30시간).12-14

2) 약동학 (Pharmacokinetics)

와파린은 2개의 거울상 이성질체(R-, S-)로 구성된 라세미 

혼합물로 S-와파린은 R-와파린보다 2-5배의 효능을 가지며 

서로 다른 방식으로 제거된다.15,16 와파린과 유사한 항응고

작용이 있는 또 다른 물질로 헤파린이 있다. 헤파린은 항트

롬빈III와 결합하여 응고작용에 관여하는 단백분해효소의 불

활성화 비율을 1000배 이상 향상시키며, 신속한 효과를 보인

다.17,18 와파린은 헤파린보다 효과가 느리지만 다른 이점이 

있다. 헤파린은 주사제로 투여하나 와파린은 경구로 투여한

다. 그리고 헤파린(반감기: 30-60분)보다 반감기가 길어(와

파린 반감기: 36-42시간) 1일 1회 복용하며, 중단해도 수일

간 효과가 지속된다.19 헤파린은 전혈전증상태나 헤파린유도

혈소판감소증을 야기할 수 있어 주의가 요구된다.20

아래는 와파린의 약동학적 특성을 간략히 요약하였다.

(1) 흡수 (Absroption)

경구투여된 와파린은 4시간 안에 최대 농도에 도달한다. 

(2) 분포 (Distrubution)

와파린의 분포용적은 0.14 L/kg이며, 약 99%가 혈장단백

질에 결합한다.21

(3) 대사 (Metabolism)

Hepatic cytochrome P-450(CYP450)는 와파린을 불활성수

화물로 대사시킨다. CYP450의 동질효소로 CYP2C9, 2C19, 

2C8, 2C18, 1A2, 3A4 등이 있다. 특히 CYP2C9는 다형성 효
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소로서 간에 존재하는 CYP450의 주요 형태이며 하나 이상

의 변이성 CYP2C9 대립인자를 가지면 S-와파린의 청소율이 감

소한다.
22,23

 이외에 dehydrowarfarin, 2종류의 diastereoisomer 

alcohols, 4'-, 6-, 7-, 8-, 10-hydroxywarfarin 등이 와파린을 

대사시킨다.

(4) 배설 (Excretion)

와파린의 말기 반감기는 약 1주일이지만, 유효 반감기는 

20-60시간이다(평균 약 40시간).
11
 R-와파린의 청소율은 S-와

파린의 절반이므로, R-와파린의 반감기(37-89시간)가 S-와파

린(21-43시간)보다 길다. 

3) 약리유전체학 (Pharmacogenomics)

와파린의 활성도는 유전 인자에 의해 일부 결정되며, 특히 

2개의 유전자(VKORC1, CYP2C9)가 중요하다. VKORC1은 

활성도 차이가 생기는 현상의 30%를 설명한다.
8
 이 유전자

에 특정 돌연변이가 생기면 와파린에 저항성을 보인다.
7
 2가

지의 주요 haplotype 중 (group A, B) group B 비율이 높은 

아프리카계 미국인은 와파린에 저항성을 보이지만, group A 

비율이 높은 아시아인은 민감하게 반응한다.
24

 VKORC1의 

Group A 다형성을 가진 사람은 치료적 INR에 더 빨리 도달

하며, 빠르게 INR 4이상으로 상승하여 종종 출혈을 일으킨

다. CYP2C9 다형성은 와파린 활성도 차이의 10%를 설명한

다. 이 유전자
8
는 치료적 INR 도달시간에 영향을 주지 않지

만, INR이 4이상으로 증가하는 시간을 단축시킨다.
25

 약리유

전성 검사가 개인별 와파린 용량을 결정하는데 유용할 것으

로 예상했다. 그러나 2014년 메타분석에 따르면 주요출혈이

나 혈전 및 색전 발생에 영향을 주지 않는 것으로 보고되었

다.
26

3. 적응증/용법/금기증/부작용

1) 적응증/용법

와파린은 혈전발생 가능성이 높은 질환이나, 이미 혈전이 

있는 환자에서 혈전생성을 억제한다. 특히 정맥이나 인공심

장판막처럼 느린 혈류부위의 혈전생성을 효과적으로 억제한

다. 따라서 심방세동, 인공심장판막, 심부정맥혈전증, 폐색

전증이 와파린의 주요 적응증이다. 심근경색에도 사용할 수 

있으나 관상동맥의 혈전억제 효과는 낮다. 동맥혈전을 억제

하기 위해서는 주로 항혈소판제를 사용한다.
15

 

다른 물질과의 상호작용은 와파린 작용을 강화 또는 약화

시키므로 복용량 결정이 쉽지 않다. 따라서 와파린 투여 중

에 출혈과 같은 심각한 부작용을 방지하면서 치료효과를 극

대화하기 위해서
27

 INR 수치를 측정한다. 투여 초기에는 매

일 INR 수치를 검사하며, 일정한 와파린 용량에 안정적인 치

료적 INR 수치를 보이면 검사 간격을 늘릴 수 있다.
15

 

point-of-care testing(POCT)은 손가락 끝에서 채혈하므로 외

래에서도 간편하게 검사할 수 있다.
28
 환자 상태에 따라 다양

한 INR 범위를 설정할 수 있으나, 일반적으로 INR 2-3을 치

료 범위로 본다.
9,29-31

와파린 유지용량은 음식에 함유된 비타민K1의 함량에 좌

우된다. 따라서 음식조절을 통해 INR이 변동하는 것을 최소

화 할 수 있다. 녹황색 채소는 비타민K가 풍부하며, 특히 미

나리과의 식물인 파슬리, 실란트로에 많다.
32-35

 양배추, 브로

콜리, 일부 식물성 오일도 비타민K가 풍부하다. 완두콩이나 

그린빈은 비타민K가 상대적으로 적게 들어있으며, 식물의 

뿌리, 구근, 덩이줄기 그리고 대부분의 과일은 비타민K 함량

이 낮다. 

와파린은 다양한 약물과도 상호작용하며, 일부 식품도 상

호작용에 관계된다. 단백질과 강하게 결합하는 물질은 알부

민에서 와파린을 분리시키며 INR 상승을 일으킨다. 메트로

니다졸이나 마크로리드와 같은 항생제는 체내에서 와파린 

대사를 억제함으로써, 광범위 항생제는 비타민K1을 생성하

는 장내 정상세균총을 줄임으로써 와파린 효과를 증대시킨

다.
36

 갑상선기능도 와파린 활성에 영향을 주며 갑상선기능

저하증은 효과를 감소시키고, 갑상선기능항진증은 효과를 

증대시킨다. 과도한 알코올섭취는 와파린 대사에 영향을 주

어 INR을 증가시킨다.

2) 금기증

와파린은 태반을 통과하므로 태아출혈을 일으킬 수 있다. 

그러므로 임신 중에 와파린 사용은 자연유산, 사산, 조산, 신

생아사망과 관련된다. 또한 와파린은 기형발생물질로 작용

한다. 관련 연구에 따르면 ‘자궁 안에서 와파린에 노출된 신

생아의 약 5%에서 선천성결함이 있음’이 보고되었다. 아래

에 와파린의 부작용을 임신 분기별로 나누었다.
37

임신 1분기

임신 1분기에는 와파린 대신 저분자량헤파린이 사용된다. 

저분자량헤파린은 태반을 통과하지 않으므로 태아에 선천성

결함을 일으키지 않는다. 이 시기(특히 6-9주)에 와파린에 

노출되면 태아와파린증후군(fetal warfarin syndrome, FWS)

이 발생한다. 태아와파린증후군은 비골저형성, 낮은 콧등, 

척추측만증, 척추석회화와 같은 골격계 이상 및 단지증과 같
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은 사지이상이 특징이다.

임신 2분기 이후

임신 2,3분기 와파린 노출은 1분기보다 선천성결함 가능

성이 줄어들며, 주로 경련이나 눈 결함과 같은 중추신경계질환

으로 나타난다. 와파린이 모유에서 검출된다는 보고는 없다.

3) 부작용

출혈: 와파린의 가장 흔한 부작용은 출혈이며, 꾸준히 보

고되고 있다(1-3%). 가장 심각한 경우는 뇌실질과 척수 출혈

이다.
38

 INR 수치가 상승하면 출혈위험성도 증가하며, 특히 

INR 4.5 이상에서 그 위험성이 급격히 증가한다.
39,40

 와파린 

투여 환자의 출혈위험성을 예측하는 다수의 위험점수체계가 

있다. 널리 사용되는 위험점수체계는 HAS-BLED이다. HAS- 

BLED의 각 요소를 살펴보면 H는 조절되지 않는 고혈압, A

는 신기능 이상, S는 뇌졸중 기왕력, B는 내재된 출혈경향, 

L은 조절되지 않는 INR수치, E는 65세 이상의 고령, D는 출

혈을 야기할 수 있는 약제(예를 들어 와파린, 클로피도그렐, 

아스피린, 비스테로이드성소염진통제) 복용이나 알코올 오

용을 뜻한다.
41

와파린 괴사: 와파린 괴사는 드물지만 심각한 결과를 초래

하는 부작용이다. 주로 단백질C 결핍 환자에서 와파린 사용

직후에 발생한다. 와파린 투여 초기에 단백질C 농도가 응고

인자보다 먼저 감소하므로, 첫 수일간 일시적으로 혈전생성

의 위험성이 증가한다. 생성된 혈전은 피부와 사지의 괴사를 

일으킨다.
42

골다공증: 와파린은 골밀도를 감소시킨다. 이는 와파린 복

용 시 뼈에 필요한 비타민K의 섭취를 환자가 의도적으로 줄

이며, 와파린이 뼈관련 단백질에 필수적인 비타민K매개성 

카르복실화를 억제하기 때문이다.
43

자색 발가락 증후군 (purple toe syndrome): 자색 발가락 

증후군(purple toe syndrome)은 와파린 투여 초기의 드문 

부작용 중의 하나이다. 콜레스테롤 색전이 하지 말단 피부혈

관에 발생한 것이 원인이며, 침범된 피부에는 보라색의 색조

변화와 통증이 생긴다. 주로 엄지발가락에 생기지만 발바닥

을 포함한 발의 다른 부위에도 발생할 수 있다. 이 부작용이 

나타나면 와파린을 중단해야 한다.
44

판막과 동맥의 석회화: 와파린 복용은 판막과 동맥의 석회

화를 야기하며 특별한 치료방법은 없다.

4. 역사

1920년대 미국과 캐나다에 서식중인 소에서 원인미상의 

집단발병이 있었다. 소들은 간단한 시술 에도 심한 출혈을 

일으켰으며, 일부 소는 자연출혈도 있었다. 뿔을 제거한 소 

22마리중에서 21마리가, 거세한 소 25마리 중에서 12마리가 

출혈을 보이며 폐사하였다. 1921년, 캐나다 가축병리학자인 

Frank Schofield는 소들이 강력한 항응고제로 사용되는 전동

싸리를 섭취하였으며, 상한 전동싸리로 만들어진 건초가 질

병을 일으킨 것으로 결론지었다.
45

 연구를 위해 Schofield는 

싱싱한 클로버 줄기와 상한 클로버 줄기를 각각 다른 2개의 

토끼군에게 주었다. 싱싱한 클로버를 섭취한 토끼군은 특별

한 문제가 없었으나, 상한 클로버를 섭취한 군은 출혈성 질

환으로 폐사하였다. 1929년 식물학자 L.M Roderick 박사는 

프로트롬빈의 기능상실을 원인으로 지목하였다.
46

 1940년까

지 상한 전동싸리에서 항응고작용을 일으킨 물질의 실체는 

밝혀지지 않았으나, 1933년 위스콘신대학의 Karl Paul Link

가 상한 건초에서 출혈성 물질을 분리해내는 작업을 시작하

였다. 그의 제자인 Harold A Campbell이 결정상태의 항응고

물질 6mg을 얻기까지 5년이 걸렸다. 이후 다른 제자인 Mark 

A. Stahmann이 항응고물질을 대규모로 추출하기 시작하여 

4개월 동안 1.8 g의 재결정상태의 항응고제를 얻었다. 

Stahmann과 Charles F. Huebner는 연구를 통해 이 항응고

물질이 3,3'-methylenebis-(4-hydroxycoumarin) 임을 밝혔으

며, 후에 디쿠마롤(dicoumarol)로 명명되었다. 디쿠마롤은 

식물성 물질인 쿠마린의 생산형태
47

이다. 쿠마린은 많은 식

물에 함유되어 있으며, 막 잘린 풀이나 나무에서 달콤한 향

을 낸다. 이 물질은 선갈퀴아재비에 다량으로 함유되어 있으

며, 감초, 라벤더에 소량 존재하고 있다. 그러나 쿠마린 자체

로는 와파린과 같은 항응고작용은 없다. 곰팡이에 의해 

4-hydroxycoumarin으로 대사된 후, 포름알데히드 존재 하에 

디쿠마롤로 변환되어야 비로소 항응고작용을 가진다. 이로

써 곰팡이의 영향을 받은 상한 클로버 줄기만이 항응고작용

을 가지게 된 이유를 설명할 수 있게 되었다. 이후 디쿠마롤

은 진균독(mycotoxin)으로 분류되었다.
48

1) 쥐약으로 사용, 이후 의약품으로 개발

Karl Link는 쥐약으로 사용하기 위해 디쿠마롤을 기본으로 

하여 더 강력한 물질을 개발하기 시작하였으며, 1948년에 와

파린이 개발되었다. ‘WARF’는 Wisconsin Alumni Research 

Foundation의 약어이며, ‘arin’은 쿠마린과 연관성이 있음을 

의미한다. 와파린은 주거, 산업, 농업지역에서 쥐의 개체수

를 조절하기 위해 사용되었다. 이 약제는 무미, 무향으로 미

끼에 섞어 놓으면 쥐는 치사량에 이를 때까지 수일간 섭취한
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다(약 6일 동안 1 mg/kg/일로 섭취). 탈크와 혼합하여 길목

살분제로 사용할 수도 있다. 이 혼합물은 털과 피부에 축적

되며 털갈이 할 때 체내로 흡수된다(LD50: 50-500 mg/kg, 

IDLH: 100 mg /m3).
49
 하지만 시간이 지나며 쥐의 저항성이 

증가하였으며, 더 강력한 약제가 개발되어 와파린 사용은 줄

어들고 있다. 또 다른 4-hydroxycoumarins인 쿠마테트라릴

(coumatetralyl)과 브로디파쿰(brodifacoum)은 와파린보다 

강력한 효과와 긴 작용시간을 가진다. 또 와파린에 저항성인 

쥐에도 효과적이어서 ‘수퍼와파린’으로 불린다. 체외로 쉽게 

배출되는 와파린과는 달리 수퍼와파린은 간과 신장에 축적

되며, 이들 약제가 섞인 미끼나 중독된 설치류를 섭취한 맹

금류에도 축적된다.
50

1951년 미군 병사가 자살목적으로 다량의 와파린을 복용

하였으나, 병원으로 후송되어 비타민K를 투여 받고 호전된 

사건이 있었다. 이 사건을 계기로 와파린을 치료목적으로 사

용하려는 연구가 시작되었으며, 1954년 인체 내 투여가 허가

되었다. 초기에 투여 받은 사람은 미국대통령인 Dwight 

Eisenhower로, 심장마비 후에 와파린을 투여 받았다.
51
 1978

년에는 와파린이 에폭시드 환원효소의 활성을 억제하며, 이

로 인해 비타민K 대사가 저해된다는 사실이 밝혀졌다.
5

5. 비-비타민 K 길항제 경구용 항응고제 (Non-vitamin K 

antagonist oral anticoagulant, NOAC)

와파린은 심방세동이나 판막치환술을 받은 환자에서 혈전

증을 치료하거나 예방하는데 사용된다. 그러나 INR 2-3이라

는 좁은 치료범위를 가지며 종종 출혈을 일으킬 뿐만 아니라

(1.3-4.2%) 다양한 음식 및 약물과 상호작용을 한다. 따라서 

와파린을 대체할 약물군이 개발되었으며, 최근 이들 약제를 

비-비타민 K 길항제 경구용 항응고제(Non-vitamin K antagonist 

oral anticoagulant, NOAC)라 통칭한다. NOAC은 10여가지 

이상의 무작위 연구를 통해 와파린과 비슷하거나 더 낮은 출

혈경향을 보임이 알려졌다. 하지만 일부 연구에서52는 다비

가트란을 복용한 65세 이상의 환자의 위장관출혈 발생률이 

와파린 보다 높다고 보고하였다.
53,54

 NOAC에는 4가지 대표

적인 약물이 있으며, 다비가트란, 리바록사반, 에픽사반, 에

녹사반 등이 해당된다.
55

1) 다비가트란 (Dabigatran)

다비가트란은 직접적인 트롬빈 억제제로 피브린 생성을 

억제하여 효과를 나타낸다. 와파린과 비슷한 항응고효과를 

보이지만 INR 검사가 필요 없다. 경구투여 후 2시간에 최대 

효과를 보이며, 12-14시간의 반감기를 가진다. 음식은 최대

혈장농도에 도달하는 시간을 2시간에서 4시간으로 늦추지

만, 최대혈장농도 및 생체이용률에 영향주지 않는다. 대부분 

신장으로, 일부는 담도계로 배설된다. 와파린과 달리 매일 

정해진 용량을 복용하여 비판막성 심방세동 환자의 뇌졸중

이나 전신성 색전증 위험성을 낮춘다.
55,56

 RE-LY 연구는 ‘다

비가트란이 와파린보다 뇌졸중과 전신색전의 발생률은 낮추

나 위장관 출혈 발생률은 높인다’고 보고하였다.
57
 이에 대해 

2가지 가설이 있다. 첫 번째 가설: NOAC의 생체이용률이 와

파린보다 낮다(특히, 다비가트란은 약 6%의 생체이용률). 다

량의 흡수되지 못한 전약물이 위장관을 통과하며 소화효소

에 의해 2/3 이상 활성화된다. 이 활성형의 약물이 위장관점

막에 작용하여 출혈을 야기하는 것으로 생각된다. 두번째 가

설: NOAC이 직접 위장관에 손상을 입힌다는 가설로, 다비가

트란에 포함된 타르타르산이 그 역할을 할 것이라고 보고 있

다. 반면에 리바록사반은 타르타르산을 포함하지 않음에도 

위장관출혈을 야기하며, Aggrenox는 타르타르산을 포함하

지만 그렇지 않다고 보고하는 등 반대의견도 있다.
57,58

2) 리바록사반 (Ribaroxaban)

리바록사반은 인자Xa을 억제하는 약물로 응고작용의 내인

성과 외인성경로를 차단하여 항응고효과를 나타낸다. 경구

투여 후 2-4시간에 최대 효과를 보이며, 7-11시간의 반감기

를 가진다. 2/3는 신장으로, 나머지 1/3은 대변으로 제거된

다. 일정한 용량을 매일 복용하며 비판막성 심방세동 환자뿐 

아니라 심부정맥혈전증과 폐색전증의 치료 및 예방에도 사

용된다.
55,56

 ROCKET-AF 연구 역시 와파린에 비해 라비록사

반의 위장관 출혈 발생률이 다소 높은 것으로 보고하였다.
57

3) 에픽사반 (apixaban)

에픽사반은 리바록사반과 같이 인자Xa을 억제하여 항응고

효과를 보인다. 경구투여 후 3-4시간에 최대효과를 보이며, 

8시간의 반감기를 가진다. 1/4은 신장으로, 약 1/2은 대변으

로 제거된다. 일정한 용량을 매일 복용하며, 비판막성 심방

세동 환자에서 뇌졸중이나 전신성 색전증의 위험성을 낮추

는 효과가 있다.
55,56

 ARISOTLE 연구는 와파린에 비해 에픽

사반의 위장관 출혈 발생률이 높지만 통계적으로 유의하지 

않다고 보고하였다. 리바록사반과 에픽사반은 둘 다 인자Xa

억제제이지만 위장관출혈 발생에 차이를 보이고 있다. 그 이

유에 대해 아직 의견이 분분하며, 리바록사반은 1일 1회 복

용하여 에픽사반 보다 높은 혈중 농도에 도달하기 때문이라
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는 의견과, 연구대상 구성이나 연구 디자인의 차이로 인한 

결과라는 견해 등이 있다.
57

결  론 

본문에서 와파린의 효과, 약역학/약동학/약리유전체학, 용

법 등을 살펴보았고, 와파린의 발견과 발전역사 및 최근 개

발된 NOAC의 특장점까지 두루 살펴보았다. 와파린은 뇌졸

중을 비롯한 혈전성 질환에 필수적인 약물로 그 효과와 특장

점을 잘 파악해 임상진료 및 연구에 활용해야 할 약제이다. 

본 리뷰문헌이 임상진료 및 연구자들에게 참고가 되었으면 

하는 바램이다.
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