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相關治療影響之探討

吳孟杰 1　　劉敏俐 2　　吳登強 1,4,5　　郭昭宏 3,4,5

1高雄巿立小港醫院　內科
2義大醫院　藥劑部

高雄醫學大學附設中和紀念醫院　3胃腸內科　4癌症中心
5高雄醫學大學　醫學院醫學系

摘　要

隨著越來越多新的內視鏡技術的進展，越來越多病患接受消化道內視鏡檢查或更進一步

接受介入性內視鏡治療。近年來國人心血管事件的增加，新型抗血小板藥物的問世，內視鏡

醫師需考慮這些接受抗血小板製劑的患者在治療過程中此類藥物的使用與否，以及出血或栓

塞的風險性。根據目前歐美的準則，大多數的內視鏡處置前並不需要停止使用 aspirin，但是

並非所有的亞洲醫師同意這樣的建議。未來，如何在出血及栓塞衡量風險，制定相關準則，

是重要的課題。

關鍵詞：抗血小板藥物（Antiplatelet drug） 
內視鏡（Endoscopy） 
出血（Bleeding）

前言

許多病患需要長期使用抗血小板藥物，這

些病患可能也面臨做消化道內視鏡檢查或治療

的必要性。然而抗血小板藥物的使用，容易造

成出血，內視鏡檢查造成的出血併發症是內視

鏡醫師所不願見到的，但任意停用抗血小板劑

可能造成新的心血管事件。操作消化道內視鏡

前是否停用抗血小板藥物，需停用多久，尤其

面臨高栓塞性風險患者在執行高出血性風險的

治療性內視鏡時，對許多臨床醫師而言是兩難

的抉擇，國內目前沒有相關的建議供臨床醫師

參考。歐洲消化道內視鏡學會 (European Society 
of Gastrointestinal Endoscopy, ESGE)及美國消化

內視鏡學會 (American Society of Gastrointestinal 
Endoscopy, ASGE)分別提出相關的準則 1,2。而日

本消化器內視鏡醫學會及英國消化系學會也分別

在2005年和2008年提出相關準則 3,4。本文參考

各國準則，依據不同出血風險性的內視鏡處置與

各別抗血小板劑作討論。
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抗血小板藥物

抗血小板藥物，已證實可預防初級和

次級心血管事件。依據作用機轉分成下列幾

類：1.aspirin；2.cilostazole、dipyradamole；
3.thienopyridines；4.glycoprotein IIb/IIIa receptor 
antagonists，以下介紹臨床常用的藥物。

一、Aspirin

Aspirin（常用劑量：100 mg/天），其抗血小

板的作用為將酵素COX-1 (cyclooxygenase-1)產
生不可逆的乙醯化，造成 thomboxane A2無法生

成，進一步影響血小板的凝集 5。

二、Cilostazol、Dipyradamole 

Cilostazol（常用劑量：200 mg/天）、Dipyra-
damole（常用劑量：300-400 mg/天），會藉由抑

制phosphodiaesterase，使 cyclic AMP增加，進而

預防血小板活化。

三、Thienopyridines

(一 ) Clopidogrel

Clopidogrel（常用劑量：75 mg/天），為 thie- 

nopyridine類藥物，一非活化的前驅藥物，經

腸道吸收後，其15%的藥物經肝臟 cytochrome 
P450代謝後活化，其活化代謝物和血小板上

adenosine diphosphate (ADP) receptor結合，抑制

血小板凝集 5。

(二 ) Prasugrel

Prasugrel（常用劑量：60 mg/天），新一代

thienopyridine類藥物，非活化前驅藥物，一些文

獻證實，比 clopidogrel更有效的代謝、更快速、

更持續、更少的個體間差異性 5,6。

(三 ) Ticlopidine

Ticlopidine（常用劑量：500 mg/天），為 thie- 
nopyridine類藥物，機轉與 clopidogrel同，抑制

adenosine diphosphate (ADP)與 receptor結合，進

而抑制血小板凝集。

根據ESGE準則，當有必要停藥時，aspirin
和 clopidogrel至 少 停 藥5天，prasugrel至 少 停

藥7天；ASGE準 則 建 議 aspirin停 藥5-7天，

clopidogrel停藥7-10天 1,2。日本消化器內視鏡醫

學會建議無論高或低風險的內視鏡處置，aspirin
停藥3天、ticlopidine停藥5天、合併使用則停藥

7天 7（圖一、表二）。

圖一：在2009年時ASGE對於使用抗血小板藥物病人於內視鏡處置時所給予的建議 2。

註一： 當服用 thienopyridines的高栓塞風險病人在接受高出血風險的選擇性處置前可考慮先延後處置至當病患成為低栓

塞風險後。

註二： 使用雙重抗血小藥物的病患可考慮繼續使用aspirin;而單獨使用 thienopyridine病患可考慮在停止藥物時開始使用

aspirin。
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風險區分

一、低出血性風險的內視鏡處置 (表一 )

低出血性風險的內視鏡處置包括 (1)診斷

式胃鏡及大腸鏡檢查 (包括切片 )；(2)內視鏡超

音波 (endoscopic ultrasound, EUS)不操作細針抽

吸；(3)經內視鏡逆行性膽胰管攝影術 (endoscopic 

retrograde cholangiopancreatography, ERCP)未合併

內視鏡乳頭切開術 (endoscopic sphincterotomy)；
(4)診斷式氣球輔助小腸鏡 (diagnostic balloon-
assisted enteroscopy)；(5)消化道支架置放；(6)
膠囊內視鏡。而ESGE還將小於一公分的大腸

息肉切除術、solid mass的內視鏡超音波指引

細針抽吸術、氬離子電漿凝固術 (Argon plasma 

表一：目前ESGE關於抗血小板藥物的使用建議 1

出血風險 內視鏡處置
是否繼續使用

aspirin
是否繼續使用

clopidogrel 或 prasugrel

低風險

胃鏡和大腸鏡±切片 是 是

內視鏡超音波無合併指引細針抽吸術 是 是

大腸息肉切除小於1公分 是 否

消化道阻塞擴張術 是 否

對於實質性腫瘤的內視鏡超音波指引細針抽吸術 是 否

消化道支架置放 是 否

經內視鏡逆行性膽胰管攝影術合併支架置放或氣球擴
張術無合併內視鏡乳頭切開術

是 是

氬離子電漿凝固術 是 否

高風險

內視鏡黏膜切除術或內視鏡黏膜下切除術或壺腹切除 否 否

內視鏡乳頭切開術 是 否

內視鏡乳頭切開術合併大的內視鏡氣球擴張術 否 否

大腸息肉切除術大於1公分 是 否

對於囊泡病灶的內視鏡超音波指引細針抽吸術 否 否

經皮內視鏡胃造口術 是 未定

食道靜脈瘤結紮 是 否

註： 小於一公分的大腸息肉切除術在服用 clopidogrel(非prasugrel)的病人上，在使用預防出血的方式下可能是安全的。出

血的預防方式包括使用可拆卸環結紮或黏膜下注射腎上腺素，而預防性止血夾的使用則是無足夠的資料。

表二：日本醫學會對於內視鏡處置及抗血小板藥物使用的建議 7

低風險處置 高風險處置

日本消化器內視鏡醫學會 停止 aspirin使用3天、停止 ticlopidine使用5天、若是合併使用需停止7天

日本循環器學會 (2004) 停止 aspirin使用7天、停止 ticlopidine使用10-14天、停止 cilostazole使用3天

日本循環器學會 (2009)
停止 aspirin使用3天、停止 ticlopidine使
用5天、若是合併使用需停止7天

停止 aspirin使用7天、停止 ticlopidine使
用10-14天、停止 cilostazole使用3天

註： 日本醫學會建議其高風險處置及低風險處置區分為參考2005年ASGE建議。高風險處置包括息肉切除術、乳頭切開

術、經皮內視鏡胃造口術、內視鏡超音波指引細針抽吸術、消化道擴張術、靜脈瘤治療和雷射凝固術；低風險處置

包括診斷上下消化道內視鏡 (包含切片 )、經內視鏡逆行性膽胰管攝影術無合併內視鏡乳頭切開術、膽管或胰管支架

置放、內視鏡超音波無合併指引細針抽吸術和小腸鏡。
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coagulation, APC)、消化道擴張術也歸類為低出

血性風險的內視鏡處置。

二、高出血性風險的內視鏡處置 (表一 )

高出血性風險的內視性處置包括：(1)內視

鏡乳頭切開術 (endoscopic sphincterotomy)；(2)
經皮內視鏡胃造口術 (percutaneous endoscopic 
gastrostromy, PEG)；(3)靜 脈 曲 張 的 治 療

(treatment of varices)；(4)內視鏡黏膜切除術或內

視鏡黏膜下切除術 (endoscopic mucosal resection & 
endoscopic submucosal dissection, EMR & ESD)；
(5)治療式氣球輔助小腸鏡 (therapeutic balloon-
assisted enteroscopy)。而ASGE和ESGE則在一

些處置的風險建議則有所不同。ASGE將所有大

腸息肉切除術均列為高出血性風險，而ESGE認

為大於一公分的息肉切除術才為高出血性風險。

消化道擴張術在ASGE為高出血性風險，則在

ESGE為低出血性風險。所有EUS-FNA在ASGE
均列為高風險，而ESGE將 cystic lesion的內視鏡

超音波指引細針抽吸術才列為高風險。內視鏡止

血被ASGE列為高出血風險，而ESGE將氬離子

電漿凝固術列為低風險。

三、何謂高栓塞風險

根據ASGE，高栓塞風險包括：(1)心房顫

動合併瓣膜性心臟病、人工瓣膜、鬱血性心衰

竭、左心房射出分率小於35%、過去有栓塞疾

病病史、高血壓、糖尿病、年紀大於75歲；(2)
二尖瓣人工瓣膜；(3)人工瓣膜合併栓塞病史；

(4)一年內有放冠狀動脈支架；(5)急性冠心症候

群；(6)急性心肌梗塞後為放支架之冠狀動脈介

入治療。另外ESGE將六個禮拜內發生中風的病

人也歸類為高栓塞風險的病人。

內視鏡處置

一、診斷性內視鏡檢查

若是單純診斷式的內視鏡檢查，包括胃

鏡、大腸鏡（包括切片）及內視鏡超音波，其造

成出血的風險根據之前的研究是極少發生的 8-11。

Aspirin在胃鏡切片的檢查上並不會延長出

血時間 12，而在之前之研究顯示（如Dr. Nakajima

等人的研究）大腸切片的檢查上會造成延長出血

時間 13,14。而Dr. Whitson等人在2011年則發表一

篇前瞻性的研究，對於使用 aspirin或 clopidogrel
的健康人，實行胃鏡切片並不會增加出血的風

險 15。而日本的Dr. Ono也在2012年發表了對於

日本人使用抗血小板藥物並不會增加內視鏡切

片出血的風險，但仍建議要小心 16。關於經鼻胃

鏡，未提及關於抗血小板藥物和及經鼻胃鏡的相

關研究，但流鼻血是經鼻胃鏡常見的併發症 17。

目 前ASGE及ESGE均 建 議 無 論 是 服 用

aspirin或 clopidogrel在有或沒有做切片的診斷式

內視鏡均繼續服用。而接受雙重抗血小板治療的

病人，雖然目前沒有很強的證據，如果預期為切

片不會使用到電燒，ESGE仍建議繼續使用。另

外若是經鼻胃鏡則是建議使用雙重抗血小板治療

的病人改為經口胃鏡檢查。

二、大腸息肉切除術

Munich polypectomy study造 成 大 腸 息 肉

切除術後出血風險為8.6%，而造成需要輸血、

住院或是止血的大出血其風險則為1.6%18。

香港Dr. Hui等人則是在1657位病患施行息

肉切除術，而其息肉切除術後出血的發生率

為2.2%，在進一步分析，有使用抗血小板藥

物 (aspirin/NSAID)並不會增加出血的危險，但

使用warfarin則會增加出血的風險 19。另外Dr. 
Sawhney等人提到，息肉大小會影響息肉切除

術後出血的風險，息肉直徑每增加1釐米則風

險會增加9%，而使用 aspirin並不會增加出血風

險 20。ESGE也一共分析了包含以上三篇的五篇

病例對照研究法，發現大腸息肉切除後出血的風

險並不會和 aspirin使用相關。

關於 clopidogrel和大腸息肉切除術方面，

Dr. Singh等人則採回朔性分析 clopidogrel和大

腸息肉切除後出血的風險的相關性，而有使

用 clopidogrel的出血率是5.3%，而沒有使用

clopidogrel的 出 血 率 是3.0% (P=0.1)。 而 其 中

發生延遲性出血的比率則分別是3.5%和1.0% 
(P=0.01)。合併使用 aspirin/NSAID和 clopidogrel
其造成出血的odd ratio是3.7，而且其中在有仍

繼續使用 clopidogrel組別的8個出血的病人都是
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有合併使用 aspirin21。而Dr. Friedland則是回朔性

分析60個病患未停止使用 clopidogrel且息肉小

於一公分，其中造成大腸息肉切除後出血只有1
位 (1.7%)，而三位有產生立即性出血併有合併止

血夾治療 (5%)22。而最近Dr. Feagin在2011年也

發表了 case-control study，則有使用 clopidorel和
沒有使用 clopidogre的大腸息肉切除後出血分別

是0.8%和0.3% (P=0.37)23。

而目前已知和大腸息肉切除後出血相關的

風險因子包括年紀大於65歲、使用抗凝血劑、

心血管疾病、息肉大於一公分、使用純切割電

流 20,24。在目前ASGE的建議是使用 aspirin的病

患是可以繼續使用，而 clopidogrel則建議停止

使用，則高血栓風險病人則考慮改使用 aspirin
或考慮延後處理。而ESGE建議 aspirin可以繼

續使用，而息肉小於1公分時 clopidogrel不用

停止，而大於一公分之息肉切除則須停止使用

clopidogrel，若無法停藥之病患則改以預防方法

包括使用可拆卸環結紮 (detachable loop ligation)
或黏膜下注射腎上腺素 (submucosal injection of 
diluted adrenaline)，甚至大的大腸息肉考慮先做

切片並延後施行息肉切除術。

三、內視鏡乳頭切開術

發生內視鏡乳頭切開術後出血的機率為

2%，而其發生出血的風險包括凝血功能異常、

在手術後三天內使用抗凝血藥物、膽管炎、操

作個案數較少的內視鏡醫師及術中發生出血，

而在這一篇前瞻式研究中其分析病患是否有使

用 aspirin則沒有明顯差異 25。而根據林口長庚醫

院的經驗，在台灣發生延遲性內視鏡乳頭切開

術後出血的機率為3.04%26。而目前建議使用混

合式電流可以降低出血的風險，且並不會有較

高的胰臟炎發生率 27。而香港在2002年發表了一

篇804個病患的回朔性研究，其中沒使用 aspirin
的病患其出血的機率是3.9% (36/564)。而有使用

aspirin之病患當中，無論是無停止使用 aspirin或
有在手術前停止使用 aspirin 7天的病患其出血的

發生率則無顯著的差異 (9.7% vs 9.5%)28。而另一

篇 case-control study則是認為是否使用 aspirin是
沒有明顯的差異 29。目前對於困難移除或大的膽

道結石可能會合併內視鏡乳頭切開術及氣球擴張

術，但目前並沒有相關於使用抗血小板藥物的研

究。比較內視鏡乳頭切開術和內視鏡氣球擴張術

治療膽管結石，根據台大廖偉智醫師等人的綜合

分析則施行大於一分鐘的內視鏡氣球擴張術則有

較低的術後出血併發症且並不會有較高的胰臟炎

發生率 30。

而根據目前ESGE的建議是施行內視鏡乳

頭切開術是不需要停用 aspirin，但要停止使用

clopidogrel和 prasugrel，並且需使用混和電流。

而大的膽道結石且合併使用 aspirin，則是改為使

用機械性碎石或是停用所有抗血小板藥物後再施

行合併內視鏡乳頭切開術及氣球擴張術。其他替

代方法則是只做內視鏡氣球擴張術並考慮置放預

防性胰管支架，或是置放膽道支架。而ASGE目

前是將內視鏡乳頭切開術歸為高風險手術，可繼

續使用 aspirin，停用 clopidogrel。

四、內視鏡超音波指引細針抽吸術

而目前的研究，內視鏡超音波指引細針抽

吸術發生出血併發症的發生率則是小於1%31,32。

而關於抗血小板藥物使用則只有一篇前瞻式研

究，有214個病患施行內視鏡超音波指引細針抽

吸術於241個病灶，而其中出血的併發症於病患

服用 aspirin或NSAID (0/26)和對照組 (7/190)並
沒有顯著的差異 33。而關於 clopidogrel則無相關

的研究。

有兩篇關於胰臟囊泡病灶相關的研究則發

現有較高的出血發生率 (5.5%, 4/72)，其中一位

需要手術治療 34,35。但是另外一篇關於胰臟囊泡

病灶有341個病患的前瞻式研究則沒有病患發生

出血的併發症 35。所以在這一方面仍有爭議。另

外有病患有胰臟囊泡病灶採取內視鏡超音波指引

沖刷，因為產生出血併發症而造成死亡 36。

根據有限的研究，ESGE則建議停用 clopi-
dogrel於任何的內視鏡超音波指引細針抽吸術，

而在低栓塞風險的病人則需停用 aspirin於對胰臟

囊泡病灶的內視鏡超音波指引細針抽吸術。胰臟

囊泡病灶採取內視鏡超音波指引沖刷則目前不建

議施行於任何有服用抗血小板藥物的病患。
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五、內視鏡消化道支架置放及狹窄擴張

根據ESGE，目前是沒有研究評估抗血小板

藥物對於內視鏡擴張術及支架置放術的影響，但

這項操作目前出血的風險很低。所以建議除了大

直徑的食道弛緩不能的充氣擴張術之外，不需停

用 aspirin，但須停用 clopidogrel或prasugrel。而

ASGE準則則是將消化道支架置放視為低風險操

作，則根據準則 aspirin和其他抗血小板藥物可繼

續使用，和ESGE是有所不同。

六、經皮內視鏡胃造口術

根據之前的有限研究，目前ASGE和ESGE
建議在施行經皮內視鏡胃造口術時是可以繼續

使用 aspirin。另外則在無足夠的證據下，在於

使用 clopidogrel或合併使用 aspirin 和 clopidogrel
的病人上施行經皮內視鏡胃造口術仍無明確的

建議。而後來分別在2011和2012年所發表的二

篇回朔性研究，發現在施行經皮內視鏡胃造口

術前使用 aspirin或 clopidogrel並不會增加出血

風險，反而是有使用血清促進素再吸收抑制劑

(serotonin reuptake inhibitors, SRI)藥物會增加出

血風險 37,38。

七、內視鏡黏膜切除術或內視鏡黏膜下切除術

內視鏡黏膜切除術或內視鏡黏膜下切除術

為近年來在早期胃腸道腫瘤治療發展出來新的技

術，而根據較早的報告，內視鏡黏膜切除術或內

視鏡黏膜下切除術產生出血的併發症為1%~45%
不等，而平均約10%39。在日本根據一個多中

心的世代研究，操作大腸內視鏡黏膜下切除術

的出血機率為1.5%，若經驗較少的醫學中心則

為5.9%40。另外根據北醫張君照主任等人的研

究，目前在台灣施行胃黏膜下切除術的出血率為

5.7%41。Dr. Ono則有一篇提到有使用抗血小板藥

物及抗凝固劑的早期胃癌病人施行胃內視鏡黏膜

下切除術，在低栓塞風險的病患是前後各一個禮

拜停止使用抗血小板藥物，而高栓塞風險病人則

根據ASGE建議使用heparin，則其發生出血併發

症的比率為10.7% (6/56)，和同期的其他沒有使

用抗血小板藥物及抗凝固劑的病患並沒明顯差異

5.2% (20/388)42。而目前大多數研究，內視鏡醫

師在操作這樣技術時是會停止使用所有抗血小板

藥物，所以目前ESGE是建議在操作前停止使用

抗血小板藥物。

八、氣球輔助小腸鏡

雙氣囊小腸鏡發生出血的併發症的比率為

0.2%43。而小腸鏡的出血風險和抗血小板藥物的

關係仍無法評估。目前ESGE仍建議可繼續使用

aspirin，建議停用 thienopyridine。

九、食道靜脈瘤結紮 

而食道靜脈瘤結紮和抗血小板藥物的關聯

性。目前只有一篇小樣本數關於預防性食道靜脈

瘤結紮的病例對照型研究，使用 aspirin和抗凝

固劑和食道靜脈瘤結紮後出血並沒有相關，根據

這篇研究卻是和曾有靜脈瘤出血、食道炎、高天

門冬胺酸轉胺脢血小板比率指數 (APRI)和低凝

血酶原指標相關 44。所以關於食道靜脈瘤結紮，

ESGE則仍建議可繼續使用 aspirin，建議停用

thienopyridine。

十、氬離子電漿凝固術 

關於氬離子電漿凝固術，對於有可能出

血傾向的病灶，ESGE仍建議病患可繼續使用

aspirin或 clopidogrel。過去有一篇回朔性研究則

是有100個病患患有消化道血管病灶使用氬離子

電漿凝固術治療，其中有23個病患仍持續使用

aspirin，文章中未提及任何的併發症 45。

結論

目前東西方的醫學會對於抗血小板藥物的

使用仍有分歧，日本消化器內視鏡醫學會及日本

循環器學會建議：任何內視鏡檢查或治療至少需

停止 aspirin三日，另外目前歐美準則建議，即

使病患服用 aspirin仍可施行息肉切除術不需停

藥。但實際操作上，病患在使用 aspirin下，仍有

85.6%的歐美內視鏡醫師會施行息肉切除術，但

亞洲內視鏡醫師只有37.5%願意施行 7,46。

根據目前的結果，我們提出幾點建議，第

一、在安排所有內視鏡技術前，醫師應評估安

排之內視鏡技術為高或低出血性風險，並了解病
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患是否有凝血功能異常；第二、應審慎評估停用

抗血小板劑對病患心血管事件的影響；第三、有

越來越多的證據證明，aspirin對於診斷式內視鏡

及大多數的治療性內視鏡並不會增加出血的風

險，所以服用 aspirin的病患不需貿然停藥，除

非病患需施行：(一 )內視鏡黏膜切除術；(二 )
內視鏡黏膜下切除術；(三 )壺腹切除；(四 )內
視鏡乳頭切開術合併大的內視鏡氣球擴張術；

(五 )對於囊泡病灶的內視鏡超音波指引細針

抽吸術；第四、若病患使用雙重抗血小板藥物

(dual-antiplatelet)、近期裝置支架或發生急性冠

心症，臨床醫師應在停用藥物前和心臟科或神經

科醫師討論其心血管栓塞事件的的風險及其利弊

得失；第五、在施行內視鏡操作前，clopidogrel
應至少停用5至7天，而prasugrel應至少停用7
天；第六、目前準則以歐美兩大醫學會為主，但

我們仍缺乏亞洲人更多相關的研究及應制定適合

亞洲人的準則。

由於治療性內視鏡技術的日新月異，藥廠

也持續開發新一代的抗血小板藥物，所以未來仍

需要有更多的研究、更新的準則來提供所有醫師

臨床上參考的依據。
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Following the rapid development of the endoscopic procedure, more and more patients received endoscopic 

examination, as well as interventional treatments. These years, the increasing cardiovascular events and the newly 

developed antiplatelet drugs make the endoscopists have to take the use of these drugs, and the associated risk of 

bleeding and thromboembolic event into consideration during the management. According to the current guidelines 

in western countries, it is unnecessary to stop aspirin before receiving most endoscopic procedures. However, not 

all of the endoscopists in Asia agree with it. In future, it is an important issue in evaluation of the benefit and risk of 

the use of antiplatelet drugs during endoscopic intervention. (J Intern Med Taiwan 2012; 23: 422-430)
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