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� 인구의 고령화에 따른 만성질환의 증가는 국내뿐 아니라 전세계적으로 중요한 보건학적

문제로 대두되고 있다.�특히 고혈압이나 당뇨병 등의 만성질환의 치료 성과가 향상됨에

따라 역설적으로 이들의 후기 합병증인 만성신질환은 더욱 증가하는 추세이다.�

만성신질환은 결국 투석을 필요로 하는 말기신부전증으로 진행하게 되어 막대한 의료비

지출을 야기하지만,�이와 더불어 심근경색이나 뇌졸증,�심부전과 같은 심각한 심혈관계

합병증으로 인한 입원 및 사망을 증가시키는 주요한 위험인자여서 이 합병증에 들어가는

의료비용까지 감안한다면 만성신질환 환자의 치료에 소요되는 경제적 비용은 훨씬 더

클 것으로 추측할 수 있다.� 이런 점에서 만성신질환 환자에서 발생하는 가장 심각한

합병증인 급성 심근경색,�뇌졸증,�심부전 및 사망을 포함한 심혈관계 합병증과 투석을

시행 받는 말기신부전증으로 진행을 줄일 수 있는 관리지침의 마련은 가장 중요하고

시급한 보건 정책 중 하나일 것이다.�

본 연구는 국민건강보험공단에서 수행하는 일반 건강 검진을 받은 20세 이상의 전체

수검자 중 만성신질환이 있었던 100만 명이 넘는 수검자를 대상으로 한 대규모 국내

코호트연구로 일반 인구에서 심혈관계 합병증의 전통적인 위험인자로 알려진 고혈압,�

비만,�고지혈증이 이 환자들에게 그대로 적용되지 않음을 명쾌하게 규명함으로써 통상적인

치료 가이드라인의 일률적 적용이 이들의 예후 향상에 도움이 되지 않을 수 있음을 시사한다.�

본 연구가 만성신질환 환자들에서 심혈관계 및 신장 합병증을 줄일 수 있는 가장 적합한

혈압,�체질량지수,�콜레스테롤의 범위를 규명하기 위한 추가적인 간섭 연구나 정책 마련의

근거가 되고 앞으로의 유사연구의 기저연구 역할이 되기를 기대한다.�

끝으로 본 보고서에서 저술한 내용은 저자들의 의견이며,�보고서 내용상의 하자가 있는

경우 저자들의 책임으로 국민건강보험 일산병원 연구소의 공식적인 견해가 아님을

밝혀둔다.�
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일산병원 연구소 소장 최 윤 정

머리말



iv

요약 1

제1장 연구의 배경 및 목적 ················································································ 7

제1절 연구의 배경 및 필요성 ··············································································· 9

제2절 연구 목적 ··································································································· 10

제3절 기대되는 효과 ···························································································· 10

제2장 연구대상 및 방법 ···················································································· 11

제1절 연구 대상 ···································································································· 13

제2절 연구 자료 ···································································································· 13

제3절 결과변수 및 관심변수 ··············································································· 15

제4절 통계학적 분석방법 ····················································································· 17

제3장 연구대상자들의 일반적 특성 ································································· 19

제1절 연구 대상자들의 일반적 특성 ··································································· 21

제2절 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ···························································· 23

제4장 수축기혈압과 합병증 발생 ···································································· 25

제1절 연구 대상자 수 ··························································································· 27

제2절 수축기혈압에 따른 사건 발생률 ······························································ 27

제3절 수축기혈압이 합병증 발생에 미치는 영향 ············································· 28

제4절 사구체여과율에 따른 하위분석 ······························································· 30

목차



v

제5장 비만과 합병증 발생 ··············································································· 33

제1절 연구 대상자 수 ·························································································· 35

제2절 비만 정도에 따른 사건 발생률 ································································ 35

제3절 체질량지수가 합병증 발생에 미치는 영향 ············································· 36

제4절 허리둘레-키 비가 합병증 발생에 미치는 영향 ····································· 40

제5절 체질량지수와 허리둘레-키 비 사이의 교호작용 ···································· 43

제6장 고지혈증과 합병증 발생 ······································································· 47

제1절 연구 대상자 수 ·························································································· 49

제2절 콜레스테롤 수치에 따른 사건 발생률 ···················································· 49

제3절 총콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향 ································ 50

제4절 저밀도콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향 ························· 54

제5절 고밀도콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향 ························· 57

제7장 고찰 및 결론 ··························································································· 61

제1절 고찰 ············································································································· 63

제2절 결론 및 제언 ····························································································· 66

참고문헌 67



vi

<표 2-1>� 동반상병에 사용된 ICD-10� 코드 ··································································· 15

<표 2-2>� 결과변수에 사용된 ICD-10� 코드 및 산정특례 코드 ·································· 16

<표 2-3>� 사구체여과율에 따른 만성신질환의 단계 ····················································· 17

<표 3-1>� 연구 대상자 1,494,495명의 일반적 특성 ···················································· 21

<표 3-2>� 연구 대상자 1,494,495명의 심혈관계 및 신장합병증 발생 ····················· 23

<표 4-1>� 수축기혈압에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ································ 27

<표 4-2>� 수축기혈압 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ························· 28

<표 4-3>� 사구체여과율 단계에 따른 수축기혈압과 합병증 발생 ····························· 30

<표 5-1>� 체질량지수에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ································ 35

<표 5-2>� 허리둘레-키 비에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ························ 36

<표 5-3>� 체질량지수 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ·························· 36

<표 5-4>� 사구체여과율 단계에 따른 체질량지수와 합병증 발생 ······························ 39

<표 5-5>� 허리둘레-키 비 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ·················· 40

<표 5-6>� 사구체여과율 단계에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생 ······················ 42

<표 5-7>� 허리둘레-키 비에 따른 체질량지수와 합병증 발생간의 관계 ··················· 44

<표 5-8>� 체질량지수에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생간의 관계 ·················· 45

<표 6-1>� 총콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ···························· 49

<표 6-2>� 저밀도콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ···················· 50

<표 6-3>� 고밀도콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률 ···················· 50

<표 6-4>� 총콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ······················· 51

<표 6-5>� 사구체여과율 단계에 따른 총콜레스테롤과 합병증 발생 ·························· 53

표목차



vii

<표 6-6>� 저밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ··············· 54

<표 6-7>� 사구체여과율 단계에 따른 저밀도콜레스테롤과 합병증 발생 ··················· 56

<표 6-8>� 고밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 ·············· 58

<표 6-9>� 사구체여과율 단계에 따른 고밀도콜레스테롤과 합병증 발생 ·················· 60



viii

[그림 2-1]� 연구 대상자 선정의 기준 ··············································································· 13

[그림 4-1]� 수축기혈압 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ··········· 29

[그림 4-2]� 수축기혈압에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ··················· 29

[그림 4-3]� 사구체여과율 단계에 따른 수축기혈압 범주와 합병증 발생의 위험도 ······ 31

[그림 5-1]� 체질량지수 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ··········· 37

[그림 5-2]� 체질량지수에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ··················· 38

[그림 5-3]� 사구체여과율 단계에 따른 체질량지수 범주와 합병증 발생의 위험도 ····· 39

[그림 5-4]� 허리둘레-키 비 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ···· 41

[그림 5-5]� 허리둘레-키 비에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ············· 41

[그림 5-6]� 사구체여과율 단계에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생의 위험도 ······· 43

[그림 5-7]� 허리둘레-키 비에 따른 체질량지수와 합병증 발생의 위험도 ···················· 44

[그림 5-8]� 체질량지수에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생의 위험도 ··················· 46

[그림 6-1]� 총콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ········ 51

[그림 6-2]� 총콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도 ······· 52

[그림 6-3]� 사구체여과율 단계에 따른 총콜레스테롤 수치와 합병증 발생의 위험도 · 53

[그림 6-4]� 저밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도 ··· 55

[그림 6-5]� 저밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도 ··· 55

[그림 6-6]� 사구체여과율 단계에 따른 저밀도콜레스테롤 수치와 합병증 발생 ··········· 57

[그림 6-7]� 고밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도 ··· 58

[그림 6-8]� 고밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도 ··· 59

[그림 6-9]� 사구체여과율 단계에 따른 고밀도콜레스테롤 수치와 합병증 발생 ·········· 60

그림목차



요 약





요약   3

만성신질환 환자에서 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험인자 분석

요 약

1.�연구 배경 및 목적

만성신질환은 심혈관계 합병증이나 투석을 필요로 하는 말기신부전증으로의 진행,�

입원 및 사망의 증가와 연관되어 큰 사회 경제학적 부담이 되고 있다.�실제로 건강보험심

사평가원의 연도별 통계를 보면 만성신질환 (만성신부전증)으로 입원 및 외래치료를

받은 연간 환자수가 2012년 137,003명,�2013년 151,511명,�2014년 160,698명,�2015년

170,576명,�및 2016년 189,691명으로 해마다 증가하고 있으며,�이로 인한 의료비 지출도

급격히 증가하여 2016년 요양급여비용 총액은 1조 6,000억 원에 이르는 것으로 집계되었

다.�하지만 이 통계는 만성신질환의 심각한 합병증인 심혈관계 질환 등에 들어가는 비용

은 제외한 수치여서 이들의 치료에 지출되는 의료비용까지 고려한다면 그 부담은 훨씬

더 클 것으로 추측할 수 있다,�특히 의료 기술의 발달로 전인구의 고령화가 진행되는

것과 마찬가지로 만성신질환 환자들의 수명도 해마다 증가하고 있어,�앞으로는 만성신질

환 자체보다 이 질환과 연관된 심혈관계 합병증이나 투석 및 이식을 요하는 말기신부전

증 환자의 치료에 들어가는 비용이 사회적으로 더 문제가 될 여지가 있다.�이런 점에서

만성 신질환 환자에서 발생하는 가장 심각한 합병증인 급성심근경색,�뇌졸증,�심부전

및 사망을 포함한 심혈관계 합병증과 투석을 시행 받는 말기신부전증으로 진행을 줄일

수 있는 관리지침의 마련은 가장 중요하고 시급한 정책 중 하나일 것이다.�본 연구에서는

2009년부터 2012년까지 국민건강보험공단에서 시행한 일반 건강 검진을 받은 만성신질

환 환자들을 대상으로 고혈압,�비만 및 고지혈증이 심혈관계 및 신장 합병증 발생의

독립적 위험인자를 규명하고자 한다.

2.�연구 방법 및 결과

본 연구는 2009년부터 2012년까지 국민건강보험공단에서 수행하는 일반 건강 검진을

받은 20세 이상의 전체 수검자 중 첫 검진일에서의 사구체여과율이 60�ml/min/1.73m2미
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만인 만성신질환 환자 약 150만명을 대상으로 수축기혈압,�체질량지수 및 콜레스테롤수

치에 따른 전체사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증 발생의 위험

을 Cox� 비례위험 모형을 이용하여 분석 하였다.�

(1)� 수축기혈압이 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향

수축기혈압 120-129� mmHg군을 기준범주로 하였을 때 <110� mmHg�및 110~119�

mmHg의 합병증 발생의 위험도는 각각�20%,�8%로 이는 ≥140�mmHg에서 보인 10%의

위험도 증가보다 더 컸다.�큐빅 스프라인 곡선에서도 수축기혈압과 심혈관계 및 신장

합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 U자형 상관관계를 보였다.

(2)� 비만이 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향

정상 체질량지수의 상단인 23~<25�kg/m2�기준범주에 비해 저체중은 79%,�낮은 정상

범주 (18.5~<23�kg/m2)인 경우에도 25%�심혈관계 및 신장 합병증의 위험이 증가하였으

며,�체질량지수 ≥25� kg/m2의 과체중 및 비만인 경우에는 오히려 위험도가 감소하여

체질량지수와 심혈관계 및 신장 합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 역설적 선형 상관

관계가 있었다.�반면에,�허리둘레-키 비는 합병증과 J자형 연관관계를 보임으로써 너무

낮거나 큰 허리둘레-키 비는 심혈관계 및 신장 합병증을 증가시킴을 알 수 있었다.�특히,�

허리둘레-키 비가 0.57이상인 경우에는 체질량지수와 관계없이 높은 합병증 발생과 연관

되었다.

(3)� 고지혈증이 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향

총콜레스테롤이나 저밀도콜레스테롤 수치와 심혈관계 및 신장 합병증 발생간에는 통

계학적으로 유의한 U자형 상관관계가 있었다.�고밀도콜레스테롤 수치가 낮을 수록 심혈

관계 및 신장 합병증 발생위험은 급격히 증가하였으나 중간값인 50�mg/dL보다 높은

고밀도콜레스테롤 수치에 의한 합병증 발생의 위험 감소는 크지 않았다.

3.�결론 및 제언

국민건강보험공단에서 수행하는 일반 건강 검진을 받은 20세 이상의 전체 수검자

중 만성신질환이 있었던 약 150만 명의 수검자를 대상으로 한 대규모 국내 코호트를

이용하여 분석한 본 연구를 통해 일반 인구에서 심혈관계 및 신장 합병증의 전통적인
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위험인자로 알려진 고혈압,�비만,�고지혈증이 이 환자들에게 그대로 적용되지 않음을

규명함으로써 통상적인 치료 가이드라인의 일률적 적용이 이들의 예후 향상에 도움이

되지 않을 수 있음을 시사한다.

만성신질환 환자들을 대상으로 한 간섭연구를 통해 명백한 증거가 입증되기 전까지는

수축기혈압 120�mmHg미만으로의 과도한 혈압 조절은 사망 및 심혈관계 질환,�말기신부

전증으로의 진행의 위험을 높일 수 있어 주의를 요한다.�비만의 통상적인 지표로 생각되

는 체질량지수는 만성신질환 환자들에서 영양상태 등 전신상태를 대변하는 지표로 생각

되며 체질량지수와 관계없이 0.57�이상의 높은 허리둘레-키 비는 이들 환자에서 높은

합병증 발생과 연관되어 건강검진의 추가적 보고 항목으로 고려할 만 하다.�만성신질환

환자들에서 높은 총콜레스테롤,�높은 저밀도콜레스테롤,�낮은 고밀도콜레스테롤은 여전

히 이들 환자들의 불량한 예후와 연관되므로 고지혈증의 관리는 이들 환자의 치료에

중요한 고려 대상이 될 것으로 사료된다.
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제1절 연구의 배경 및 필요성

인구의 고령화에 따른 만성질환의 증가는 국내뿐 아니라 전세계적으로 중요한 보건학

적 문제로 대두되고 있다.1-3�특히 고혈압이나 당뇨병 등의 만성질환의 치료 성과가 향상

됨에 따라 역설적으로 이들의 후기 합병증인 만성신질환은 더욱 증가하는 추세이다.�

만성신질환은 결국 투석을 필요로 하는 말기신부전증으로 진행하게 되어 막대한 의료비

지출을 야기하지만,�이와 더불어 심근경색이나 뇌졸증,�심부전과 같은 심각한 심혈관계

합병증으로 인한 입원 및 사망을 증가시키는 주요한 위험인자여서 이 합병증에 들어가는

치료비용까지 감안한다면 만성신질환 환자에 소요되는 의료비용은 훨씬 더 클 것으로

추측할 수 있다.�실제로 건강보험심사평가원의 연도별 통계를 보면 만성신질환 (만성신

부전증)으로 입원 및 외래치료를 받은 연간 환자수가 2012년 137,003명,�2013년 151,511

명,�2014년 160,698명,�2015년 170,576명,�및 2016년 189,691명으로 해마다 증가하고

있으며,�이로 인한 의료비 지출도 급격히 증가하여 2016년 요양급여비용 총액은 1조

6,000억 원에 이르는 것으로 집계되었다.4� 이런 점에서 만성신질환 환자에서 사망을

포함한 심혈관계 합병증과 말기신부전증 발생을 줄일 수 있는 지침의 마련은 가장 중요

하고 시급한 보건 정책 중 하나일 것이다.

고혈압,�비만 및 고지혈증은 일반인들을 대상으로 한 여러 연구에서 가장 강력한 심혈

관 질환의 전통적 위험인자들이다.5-13�하지만 이들이 만성신질환 환자들에서도 동일하게

불량한 예후에 관련되어 있는지에 대해서는 확실치 않다.�더구나 외국의 몇몇 연구들을

통해 만성신질환 환자들에서 위 전통적 위험인자들과 사망간에 역설적인 역학관계가

있음이 알려지면서 국내에서도 만성신질환 환자들에서 이상적인 혈압과 체질량지수,�

콜레스테롤 수치에 대한 연구가 절실히 필요한 시점이다.14-17

제1장
연구의 배경 및 목적
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제2절 연구 목적

이에,�본 연구의 목적은 2009년부터 2012년까지 국민건강보험공단에서 시행한 일반

건강 검진을 받은 약 150만명의 만성신질환 환자들을 대상으로 고혈압,�비만 및 고지혈증

이 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 독립적 위험인자를 규명하고자 한다.

제3절 기대되는 효과

국내 대규모 코호트를 이용한 본 연구를 통해 만성신질환 환자에서 사망을 포함한

심혈관계 및 신장 합병증 발생과 혈압,�비만도 및 콜레스테롤 수치와의 상관관계가 규명

된다면 이들의 예후 향상을 위한 이상적인 범주나 가이드라인을 구축하기 위한 추가적인

간섭연구나 정책 마련의 근거가 되고 앞으로의 유사연구의 기저연구 역할이 될 수 있을

것으로 기대된다.
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제1절 연구 대상

본 연구를 위해 2009년부터 2012년까지 국민건강보험공단에서 수행하는 일반 건강

검진을 받은 20세 이상의 전체 수검자 중 해당 기간에서의 첫 검진 일에서 측정된 사구체

여과율이 15~59�ml/min/1.73m2�였던 1,499,856�명을 먼저 선별하였다.�투석을 받지

않고 있는 만성신질환 환자만을 대상으로 하기 위해 첫 검진일 이전에 말기신부전증

(투석이나 이식)을 진단 받았던 5,361명을 추가로 제외하여 총 1,494,495명이 최종 분석

에 이용되었다.

[그림 2-1]� 연구 대상자 선정의 기준

제2절 연구 자료

본 연구의 대상자 선정 및 역학자료 (나이,�성별),�문진자료 (흡연력,�음주량,�운동량),�

신체계측자료 (혈압,�체중,�키,�허리둘레)�및 생화학적 검사소견 (사구체여과율,�총콜레스

테롤,�저밀도콜레스테롤,�고밀도콜레스테롤,�중성지방,�공복혈당,�단백뇨)은 국민건강보

제2장
연구대상 및 방법



14  만성신질환 환자에서 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험인자 분석

험공단에서 수행하는 일반 건강 검진 데이터가 사용되었다.�건강 검진은 자격 기준에

따라 1년 혹은 2년마다 시행되었으며 표준화된 절차를 통해 문진표 및 신체계측과 혈액

및 소변검사가 전국 각지의 병원에서 실시되었다.

1.�신체계측:�체중과 키는 가벼운 옷을 입은 상태에서 측정되었으며,�허리둘레는 갈비

뼈 제일 아래 위치와 골반의 가장 높은 위치의 중간부위를 줄자로 측정하였다.�

비만도의 지표로 체질량지수와 허리둘레-키 비를 이용하였다.

(1)� 체질량지수는 체중 (kg)을 키 (m)의 제곱으로 나누어 계산 하였다.�

(2)� 허리둘레-키 비는 허리둘레 (cm)를 키 (cm)로 나누어 계산하였다.

2.�흡연력:�문진표 결과에 따라서 비흡연자,�과거흡연자,�현재흡연자로 구분하였다.

3.�음주량:�문진표의 주당 음주 횟수 및 1회당 음주량을 근거로 하여 1일 섭취빈도

x�1회 음주당 잔 수 x�8.0�그람의 공식을 이용하여 하루 섭취 알코올 함량을 계산하

였다.�하루 섭취 알코올 함량에 따라 비음주군 (0�그람/일),�소량음주군 (1-19�그람/

일),� 및 과량음주군 (≧20� 그람/일)으로 구분하였다.

4.�운동량:�문진표의 신체활동 (운동)�관련 문항을 근거하여 운동 강도의 지표인 분당

대사활동량 (MET,�metabolic-equivalent� tasks)을 계산 하였다.�관련 문항 중 격렬

한 신체활동은 8.0�MET,�중등강도 신체활동은 4.0�MET,�그리고 걷기와 같은 가벼

운 신체활동은 3.3�MET로 간주하여 계산하였으며,�WHO�IPAQ지침 기준에 따라

저활동군 (<600�MET�per�min),�중등도활동군 (600~3,000�MET�per�min),�혹은

고활동군 (>3,000� MET� per� min)으로 분류하였다.

5.�혈압:�수검자가 최소한 5분 이상 안정을 취한 후 앉은 상태서 수은 혈압계 혹은

자동 혈압계를 통해서 상박에서 측정 되었다.

6.�단백뇨:�요 시험지 검사법을 통해 6단계 (음성,�약양성,�1+~4+�양성)로 보고하며

음성인 경우 단백뇨가 없는 것으로,�약양성 이상인 경우 단백뇨가 있는 것으로

간주 하였다.

7.�혈액 검사:�총콜레스테롤,�중성지방,�고밀도콜레스테롤 및 혈당은 밤사이 금식을

시행한 후에 각�병원에서 측정되었다.�저밀도콜레스테롤은 총콜레스테롤 -�(고밀도

콜레스테롤 +�중성지방/5)의 공식을 이용한 계산 값으로 보고하였으며 중성지방이

400� mg/dL� 이상인 경우에는 실 측정하였다.

8.�사구체여과율:�혈청 크레아티닌 농도와 나이,�성별,�인종을 고려한 CKD-EPI� (CKD�
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epidemiology� Collaboration� equation)� 공식을 통해 산출하였다.18

9.�약제:�안지오텐신전환효소 억제제,�안지오텐신II수용체 차단제 및 스타틴 복용 유무

는 국민건강보험공단의 진료 데이터의 처방전 교부 상세 내역 자료를 이용하였으

며,�첫 검진일 이전 1년 동안 한번이라도 처방이 있었던 경우 약제를 사용한 것으로

간주하였다.

10.�동반질환:�고혈압,�당뇨병,�허혈성심질환,�울혈성심부전,�뇌졸증,�만성폐쇄성페질

환,�암의 동반질환 여부는 국민건강보험공단의 진료 데이터의 상병 내역 (입원

및 외래)을 이용하였으며,� ICD-10�코드를 통해 진단명 (주진단명 +�부진단명 5개)

을 확인 하였다.�2008년부터 대상 환자의 첫 건강 검진 일까지의 기간 동안 한번

이라도 진단 된 경우 해당 질환을 동반 한 것으로 간주하였다.

상병명 ICD-10� 코드

고혈압 I10-13,� I15

당뇨병 E10-14

허혈성심질환 I20-25

울혈성심부전 I50

뇌졸증 I60-64

만성폐쇄성폐질환 J43,� J44�

암 C00-C97

<표 2-1>� 동반상병에 사용된 ICD-10� 코드

제3절 결과변수 및 관심변수

1. 결과변수 (Primary� outcome,� 종속변수)

본 연구의 주요 결과변수는 전체 사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신

부전증 발생까지의 시간이며 이중 어느 한 가지라도 발생한 경우를 사건 발생으로 간주

하였다.�심혈관계 질환의 발생은 입원 시 주진단명 및 부진단명 5개까지의 ICD-10�코드

를 이용하여 정의하였으며 말기신부전증의 발생은 산정특례 코드를 사용하였다.�
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결과변수 ICD-10� 및 산정특례 코드

급성심근경색 I21

뇌졸증 I60-64

울혈성심부전 I50

말기신부전증 (투석 및 이식) V001,� V003,� V005

<표 2-2>� 결과변수에 사용된 ICD-10� 코드 및 산정특례 코드

2. 관심변수 (Exposure� variable,� 노출변수)

본 연구의 주요 관심변수는 고혈압,�비만 및 고지혈증으로 일차적 분석은 각각의 변수

를 범주형변수로 처리하여 분석하였으며 추가적으로 변수-결과 간의 비 선형적관계가

있을 가능성을 고려하여 연속형변수로도 분석하였다.

1) 수축기혈압

수축기혈압은 110� mmHg로부터 10� mmHg씩 증가한 <110,� 110~119,� 120~129,�

130~139,�≥140�mmHg,�5범주로 나누었으며,�최근 변경된 고혈압의 정의가 수축기혈압

130�mmHg�이상인 점을 고려하여 120-129�mmHg군을 기준범주로 하여 분석하였다.

2) 체질량지수

체질량지수는 WHO에서 제시한 구분 점에 따라 6� 그룹 [저체중 (<18.5� kg/m2),�

정상 (18.5~<23�kg/m2�및 23~<25�kg/m2),�과체중 (25~<27.5�kg/m2�및 27.5~<30�

kg/m2),�비만 (≥30�kg/m2)]으로 나누어 분석하였으며,�전체 대상자의 평균 값 (24.2�

kg/m2)�및 중간값 (24.1�kg/m2)이 포함된 23~<25�kg/m2군을 기준범주로 정하였다.

3) 허리둘레-키 비 (waist-to-height� ratio)

복부비만의 지표로 허리둘레-키 비를 사용하였으며,� 전체 대상 환자의 5분위수가

0.48,�0.51,�0.54,�및 0.57이었고 0.60�이상에서는 심혈관 질환의 위험이 매우 높아짐을

고려하여 6단계 (<0.48,�0.48~<0.51,�0.51~<0.54,�0.54~<0.57,�0.57~<0.60.�≥0.60)

로 나누어 분석하였으며,�전체 대상자의 평균 연령이 64.7세로 고령인 점을 감안하여

관심변수-결과변수 사이의 연관관계를 가장 명확히 표현할 수 있는 0.54~<0.57군을

기준범주로 정하였다.
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4) 혈청 콜레스테롤 수치

혈청 콜레스테롤의 분석을 위해 임상적 기준에 따라 각각�7단계로 나누어 분석하였으

며 각각의 중간값이 포함된 4번째 그룹을 기준범주로 정하였다.�총콜레스테롤은 150�

mg/dL부터 20� mg/dL씩 (<150,� 150~<170,� 170~<190,� 190~<210,� 210~<230,�

230~<250,� ≥250� mg/dL),� 저밀도콜레스테롤은 70� mg/dL부터 15� mg/dL씩 (<70,�

70~<85,�85~<100,�100~<115,�115~<130,�130~<145,�≥145�mg/dL),�그리고 고밀도콜

레스테롤은 30�mg/dL부터 10�mg/dL씩 (<30,� 30~<40,� 40~<50,� 50~<60,� 60~<70,�

70~<80,� ≥80� mg/dL)� 증가시키며 범주를 나누었다.

제4절 통계학적 분석방법

1. 연구대상자의 일반적 특징

첫 검진 일에서의 자료를 범주형 자료는 퍼센트 (%)로,�연속형 자료는 평균 및 표준편

차로 기술하였으며,�첫 검진일에서의 사구체여과율에 따라 만성신질환의 3단계로 나누

어 분석하였다.�단계별 사구체여과율의 범주는 KDIGO�가이드라인에서 제시한 범주를

그대로 인용하였다.19,� 20

사구체여과율에 따른 단계 사구체여과율 (ml/min/1.73m2) 용어

G3a 45~59 경도~중등도 감소

G3b 30~44 중등도~심한 감소

G4 15~29 심한 감소

<표 2-3>� 사구체여과율에 따른 만성신질환의 단계

2. 사건 발생률

사건 (전체 사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증)�발생률은

1,000�인-년 (person-year)당 발생건수로 계산하였으며,�전 대상 및 각�군별로 나누어

분석하였다.
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3. 생존분석

첫 검진일에서의 기저 값에 따라 분류된 각�관심변수들과 심혈관계 및 신장 합병증

발생간의 연관관계를 분석하기 위해 Cox�비례위험모형을 사용하였다.�각�Cox�분석은

아래와 같은 3단계의 순차적 보정 모형을 사용하였다.�

1) Model� 1� (unadjusted� model)

2) Model� 2� (Case-mixed� model)

:�나이,�성별,�동반상병 (고혈압,�당뇨병,�허혈성심질환,�울혈성심부전,�뇌졸증,�만성

폐쇄성폐질환,�암),�흡연력,�음주량,�운동량,�안지오텐신전환효소 억제제 및 안지오텐

신II수용체 차단제 사용,� 스타틴 사용,� 수축기혈압,� 체질량지수

3) Model� 3� (Full-adjusted� model)

:� Model� 2에 포함된 변수들 +�저밀도콜레스테롤,�중성지방,�고밀도콜레스테롤,�

공복혈당,� 단백뇨,� 사구체여과율

만성신질환 단계 (G3a,�G3b,�G4)에 따른 하위분석과 연속형자료를 이용한 큐빅 스프

라인 모형의 분석을 위해서는 모든 변수가 보정된 최종 모형을 사용하였다.�본 연구에

사용된 모든 생존분석 자료의 결과는 위험비 (hazard� ratio),�95%�신뢰구간 (confidence�

interval)�및 P값을 사용하여 기술하였으며,�P값 <0.05를 통계학적으로 유의한 것으로

간주 하였다.�생존 시간은 첫 검진일 에서부터 중도절단 [사건 발생 혹은 연구종료일

(2016년 12월31일)]까지의 기간으로 설정하였다.

4. 통계분석 프로그램

모든 통계 분석은 SAS� 9.4� version� (SAS� institute,� Cary,� NC,� USA)과 Stata� 15.1�

version� (Stata� Corporation,� College� Station,� TX,� USA)을 이용하였다.
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제1절 연구 대상자들의 일반적 특성

최종 분석 대상자인 1,494,495명의 첫 검진일에서의 평균 나이는 64.7세였으며,�57.4%

가�남자였다.�60.9%에서는 고혈압을 동반하였으며,�32.9%는 당뇨병을 동반하였다.�단백

뇨 양성인 경우는 10.8%였으며,�비흡연자가 72.6%,�음주를 전혀 하지 않는 경우가 77.3%

였다.�평균 수축기혈압은 128.8�mmHg였으며,�평균 체질량지수는 24.2�kg/m2이고,�평균

사구체여과율은 52.6�ml/min/1.73m2였다.�33.2%에서 안지오텐신전환효소 억제제나 안

지오텐신II수용체 차단제를 복용 중이었고 27.6%에서는 스타틴을 복용하고 있었다.�

사구체여과율에 따른 만성신질환의 단계별 분포는 86.9%가�G3a,�11.2%는 G3b,�그리

고 1.9%에서 G4에 해당하였다.�만성신질환의 병기가 심할수록,�고혈압,�당뇨병,�허혈성심

질환,�울혈성심부전,�뇌졸증의 유병률이 더 높았고,�안지오텐신계 억제제나 스타틴의 복

용이 더 빈번하였다.�또한,�수축기혈압이 더 높았고 단백뇨의 동반이 더 많았으나,�체질량

지수,� 총콜레스테롤,� 저밀도콜레스테롤,� 고밀도콜레스테롤은 더 낮은 경향을 보였다.

사구체여과율에 따른 만성신질환 분류

전체 G3a G3b G4

수 (%) 1,494,495 1,298,546(86.9) 167,784(11.2) 28,165(1.9)

나이 (세) 64.7±11.7 64.1±11.6 69.5±11.4 66.6±13.2

성별,� 남자 (%) 57.4 57.2 59.8 52.5

동반상병 (%)

� � � 고혈압 60.9 57.9 79.6 88.0

� � � 당뇨병 32.9 30.8 45.7 54.9

� � � 허혈성심질환 19.1 17.8 26.8 31.1

� � � 울혈성심부전 5.0 4.3 9.6 12.5

� � � 뇌졸증 10.3 9.4 16.0 17.6

� � � 만성폐쇄성폐질환 7.4 7.0 10.0 9.4

� � � 암 7.2 7.0 8.4 8.5

<표 3-1>� 연구 대상자 1,494,495명의 일반적 특성

제3장
연구대상자들의 일반적 특성
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사구체여과율에 따른 만성신질환 분류

전체 G3a G3b G4

흡연력 (%)

� � � 비흡연 72.6 72.3 74.9 70.8

� � � 과거흡연 17.1 17.2 16.0 18.7

� � � 현재흡연 10.3 10.4 9.1 10.6

음주량 (%)

� � � 비음주군 77.3 76.2 84.0 85.6

� � � 소량음주군 17.4 18.2 12.3 11.2

� � � 과량음주군 5.3 5.6 3.7 3.2

운동량 (%)

� � � 저활동군 53.3 52.0 61.6 63.1

� � � 중등도활동군 38.2 39.2 31.9 30.8

� � � 고활동군 8.5 8.8 6.5 6.1

약물 복용력 (%)

� � � 안지오텐신계억제제 33.3 30.5 49.7 61.3

� � � 스타틴 27.6 26.2 36.6 42.1

수축기혈압 (mmHg) 128.8±16.3 128.5±16.0 130.7±17.4 131.7±19.0

체질량지수 (kg/m2) 24.2±3.4 24.3±3.3 24.1±3.5 23.8±3.6

허리둘레-키 비 0.53±0.06 0.52±0.06 0.54±0.06 0.53±0.07

콜레스테롤 (mg/dL)

� � � 총콜레스테롤 200.0±45.4 200.7±44.5 196.2±49.8 188.2±52.4

� � � 저밀도콜레스테롤 111.2±44.1 111.9±4.32 107.3±50.8 102.5±42.5

� � � 고밀도콜레스테롤 52.2±25.5 52.6±25.2 50.1±26.0 47.4±31.1

중성지방 (mg/dL) 141.8±90.2 140.6±89.5 149.4±93.6 151.0±98.9

공복혈당 (mg/dL) 106.4±33.2 105.5±31.4 112.1±41.7 114.8±48.7

단백뇨 (%) 10.8 9.1 19.5 43.3

사구체여과율

(ml/min/1.73m2)
52.7±7.3 55.0±4.0 39.8±4.0 24.3±4.2
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제2절 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

전체 대상자 1,494,495명을 평균 5.8년 추적 관찰한 결과 306,724명 (20.5%)에서 심혈

관계 및 신장 합병증 (사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증)이

발생하였다.�합병증 발생률은 총 8,223,922�인-년의 위험 관찰 기간 동안 1,000�인-년당

37.3건 이었으며 이는 만성신질환 병기가 높아질수록 유의하게 증가하는 경향을 보였다.�

전체사건과 유사하게 사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증 각각

의 사건 발생도 동일한 경향을 보였다.

사구체여과율에 따른 만성신질환 분류

전체 G3a G3b G4

대상자 (%) 1,494,495 1,298,546 167,784 28,165

전체사건 (%) 306,724(20.5) 226,361(17.4) 62,404(37.2) 17,959(63.8)

사망 (%) 172,833(11.6) 125,470(9.7) 37,963(22.6) 9,400(33.4)

급성심근경색 (%) 27,161(1.8) 20,552(1.6) 5,207(3.1) 1,402(5.0)

뇌졸증 (%) 113,111(7.6) 88,460(6.8) 20,606(12.3) 4,045(14.4)

울혈성심부전 (%) 67,660(4.5) 48,404(3.7) 15,355(9.2) 3,901(13.9)

말기신부전증 (%) 25,444(1.7) 7,731(0.6) 8,654(5.2) 9,059(32.2)

<표 3-2>� 연구 대상자 1,494,495명의 심혈관계 및 신장합병증 발생
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제1절 연구 대상자 수

앞서 2장에서 언급한 1,494,495명의 대상자 중 수축기혈압과 심혈관계 및 신장 합병증

발생과의 연관관계를 분석하기 위해 수축기혈압이 하위 0.1� 백분위수 미만 (<85�

mmHg)�또는 상위 0.1�백분위수 초과 (>200� mmHg)인 2,048명을 추가로 제외하여

총 1,492,447명이 최종 분석에 포함되었다.

제2절 수축기혈압에 따른 사건 발생률

분석에 포함된 1,494,495명을 평균 5.8년 추적 관찰한 결과 305,851명 (20.5%)에서

심혈관계 및 신장 합병증 (사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증)

이 발생하였다.� 합병증 발생률은 1,000� 인-년당 37.3건 이었다.

수축기혈압 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(mmHg) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<110 121,601� 8.2� 23,537 19.4� 35.49� 35.04� 35.9�

110~119 262,081� 17.6� 48,082 18.4� 33.05� 32.75� 33.3�

120~129 346,970� 23.3� 63,456 18.3� 32.83� 32.58� 33.1�

130~139 408,610� 27.4� 82,400 20.2� 36.41� 36.16� 36.7�

≥140 353,185� 23.7� 88,376 25.0� 46.32� 46.01� 46.6�

<표 4-1>� 수축기혈압에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

제4장
수축기혈압과 합병증 발생
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제3절 수축기혈압이 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

수축기혈압은 110� mmHg로부터 10� mmHg씩 증가한 <110,� 110~119,� 120~129,�

130~139,�≥140�mmHg,�5범주로 나누었으며,�최근 변경된 고혈압의 정의가 수축기혈압

130�mmHg�이상인 점을 고려하여 120-129�mmHg군을 기준범주로 하여 분석하였다.

아무 변수도 보정되지 않은 모델 1에서는 ≥140�mmHg의 높은 수축기혈압에서 41%�

합병증 발생의 위험도가 높아지나 나이,�성별,�동반상병,�흡연력,�음주량,�운동량,�안지오

텐신계 억제제나 스타틴 복용,�체질량지수를 보정한 모델 2에서는 <110�mmHg의 낮은

수축기혈압이 23%�합병증 발생의 위험이 증가하여 140�mmHg이상 (위험도 13%�증가)

에서 보다 오히려 그 위험도가 더욱 증가하였다.�이와 같은 경향은 총콜레스테롤,�중성지

방,�고밀도콜레스테롤,�공복혈당,�단백뇨,�사구체여과율 같은 검사실 소견을 추가적으로

보정한 모델 3에서도 동일하게 유지되었다.

수축기혈압 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mmHg) 위험비 95%�신뢰구간 P�값

Model� 1�

<110 1.08 1.07 1.10 <0.001

110~119 1.01 0.99 1.02 0.277

120~129 1.00

130~139 1.11 1.10 1.12 <0.001

≥140 1.41 1.40 1.43 <0.001

Model� 2

<110 1.23 1.21 1.25 <0.001

110~119 1.09 1.07 1.10 <0.001

120~129 1.00

130~139 1.03 1.02 1.04 <0.001

≥140 1.13 1.12 1.14 <0.001

Model� 3

<110 1.20 1.18 1.22 <0.001

110~119 1.08 1.07 1.09 <0.001

120~129 1.00

130~139 1.03 1.02 1.04 <0.001

≥140 1.10 1.09 1.11 <0.001

<표 4-2>� 수축기혈압 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생
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[그림 4-1]� 수축기혈압 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도

2. 연속분석

수축기혈압을 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들을 모두

보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 수축기혈압과 심혈관계 및 신장 합병증 발생

과는 통계학적으로 유의한 U자형 상관관계가 있었다.

[그림 4-2]� 수축기혈압에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도
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제4절 사구체여과율에 따른 하위분석

수축기혈압이 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신질환 병기에

따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과율에 따른

하위분석을 시행하였다.�전체 분석에 사용된 120-129�mmHg�기준범주군에 비교하여

수축기혈압과 합병증 발생간에는 U자형 연관관계가 동일하게 관찰되었으나 중등도의

만성신질환 (G3a와 G3b)에서는 <110�mmHg의 낮은 혈압에서,�반면에 심한 만성신질환

(G4)에서는 ≥140� mmHg의 높은 혈압에서 더 위험도가 증가하는 경향이 있었다.

수축기혈압 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mmHg) 위험비 95%�신뢰구간 P�값

Category� G3a

<110 1.22 1.19 1.24 <0.001

110~119 1.08 1.07 1.10 <0.001

120~129 1.00

130~139 1.02 1.01 1.03 0.004

≥140 1.08 1.07 1.09 <0.001

Category� G3b

<110 1.23 1.18 1.27 <0.001

110~119 1.08 1.05 1.11 <0.001

120~129 1.00

130~139 1.03 1.00 1.05 0.034

≥140 1.10 1.07 1.12 <0.001

Category� G4

<110 1.11 1.04 1.18 0.002

110~119 1.04 0.98 1.10 0.161

120~129 1.00

130~139 1.10 1.05 1.15 <0.001

≥140 1.22 1.17 1.27 <0.001

<표 4-3>� 사구체여과율 단계에 따른 수축기혈압과 합병증 발생
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[그림 4-3]� 사구체여과율 단계에 따른 수축기혈압 범주와 합병증 발생의 위험도
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제1절 연구 대상자 수

앞서 2장에서 언급한 1,494,495명의 대상자 중 비만 정도와 심혈관계 및 신장 합병증

발생과의 연관관계를 분석하기 위해 허리둘레-키 비가 결측된 1,800명을 제외하였다.�

또한 비만 정도의 두 지표인 체질량지수와 허리둘레-키 비 각각의 하위 0.1�백분위수

미만 (체질량지수 <15.2� kg/m2,�허리둘레-키 비 <0.36)�과 상위 0.1�백분위수 초과

(체질량지수 >36.6� kg/m2,�허리둘레-키 비 >0.74)인 8,080명을 추가로 제외하여 총

1,484,615명이 최종 분석에 포함되었다.�

제2절 비만 정도에 따른 사건 발생률

분석에 포함된 1,484,615명을 평균 5.8년 추적 관찰한 결과 302,682명 (20.4%)에서

심혈관계 및 신장 합병증 (사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증)

이 발생하였다.� 합병증 발생률은 1,000� 인-년당 37.0건 이었다.

체질량지수 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(kg/m2) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<18.5 48,107� 3.2� 19,654 40.9� 83.9� 82.7� 85.1�

18.5~<23.0 474,637� 32.0� 114,673 24.2� 44.7� 44.5� 45.0�

23.0~<25.0 373,186� 25.1� 69,483 18.6� 33.4� 33.2� 33.6�

25.0~<27.5 360,701� 24.3� 61,157 17.0� 30.2� 30.0� 30.4�

27.5~<30 158,526� 10.7� 26,090 16.5� 29.2� 28.9� 29.6�

≥30 69,458� 4.7� 11,625 16.7� 29.9� 29.4� 30.5�

<표 5-1>� 체질량지수에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

제5장
비만과 합병증 발생
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체질량지수 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(kg/m2) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<0.48 309,847 20.9 51,947 16.8 30.2� 30.0� 30.5�

0.48~<0.51 290,974 19.6 52,195 17.9 32.2� 31.9� 32.5�

0.51~<0.54 317,840 21.4 62,681 19.7 35.5� 35.3� 35.8�

0.54~<0.57 262,432 17.7 57,405 21.9 39.7� 39.4� 40.0�

0.57~<0.60 157,889 10.6 37,955 24.0 44.1� 43.6� 44.5�

≥0.60 145,633 9.8 40,499 27.8 52.2� 51.7� 52.7�

<표 5-2>� 허리둘레-키 비에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

제3절 체질량지수가 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

체질량지수는 WHO에서 제시한 구분 점에 따라 6�그룹 [저체중 (<18.5�kg/m2),�정상

(18.5~<23�kg/m2�및 23~<25�kg/m2),�과체중 (25~<27.5�kg/m2�및 27.5~<30�kg/m2),�

비만 (≥30� kg/m2)]으로 나누어 분석하였으며,�전체 대상자의 평균 값 (24.2� kg/m2)�

및 중간값 (24.1� kg/m2)이 포함된 23~<25� kg/m2군을 기준범주로 하여 분석하였다.

정상 체질량지수의 상단인 23~<25�kg/m2�기준범주에 비해 저체중은 79%,�낮은 정상

범주 (18.5~<23�kg/m2)인 경우에도 25%�심혈관계 및 신장 합병증의 위험이 증가하였으

며,�체질량지수 ≥25�kg/m2의 과체중 및 비만인 경우에는 오히려 위험도가 감소하였다.�

체질량지수 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(kg/m2) 위험비 95%� 신뢰구간 P�값

Model� 1�

<18.5 2.52 2.49 2.57 <0.001
18.5~<23.0 1.34 1.33 1.35 <0.001

23.0~<25.0 1.00
25.0~<27.5 0.90 0.89 0.91 <0.001

27.5~<30 0.88 0.86 0.89 <0.001
≥30 0.90 0.88 0.91 <0.001

Model� 2
<18.5 1.80 1.77 1.83 <0.001

18.5~<23.0 1.25 1.24 1.26 <0.001
23.0~<25.0 1.00

25.0~<27.5 0.93 0.92 0.94 <0.001
27.5~<30 0.91 0.90 0.93 <0.001

≥30 0.97 0.95 0.99 0.002

<표 5-3>� 체질량지수 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생
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[그림 5-1]� 체질량지수 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도

2. 연속형 분석

체질량지수를 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들을 모두

보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 체질량지수와 심혈관계 및 신장 합병증 발생

과는 통계학적으로 유의한 역설적 선형 상관관계가 있었다.

체질량지수 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(kg/m2) 위험비 95%� 신뢰구간 P�값

Model� 3

<18.5 1.79 1.76 1.82 <0.001

18.5~<23.0 1.25 1.24 1.26 <0.001

23.0~<25.0 1.00

25.0~<27.5 0.92 0.91 0.93 <0.001

27.5~<30 0.91 0.89 0.92 <0.001

≥30 0.95 0.93 0.97 <0.001
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[그림 5-2]� 체질량지수에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도

3. 사구체여과율에 따른 하위분석

체질량지수가 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신질환 병기에

따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과율에 따른

하위분석을 시행하였다.�전체 분석에 사용된 정상 체질량지수의 상단인 23~<25�kg/m2�

기준범주에 비해 낮은 체질량지수는 위험도가 증가하고 높은 체질량지수는 오히려 위험

도가 감소하는 역설적 선형관계는 모든 만성신질환 단계에서 동일하게 관찰되었으나,�

저체중 (<18.5�kg/m2)에서의 위험 증가의 강도는 사구체여과율이 높을수록 더욱 증가하

고 비만 (≥25�kg/m2)에서 보이는 위험 감소의 강도는 사구체여과율이 낮을수록 더욱

강하게 연관되는 경향이 있었다.
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체질량지수 심혈관계 및 신장 합병증 발생
(kg/m2) 위험비 95%�신뢰구간 P�값

Category� G3a
<18.5 1.79 1.76 1.83 <0.001

18.5~<23.0 1.23 1.22 1.24 <0.001
23.0~<25.0 1.00
25.0~<27.5 0.94 0.93 0.95 <0.001
27.5~<30 0.93 0.91 0.94 <0.001
≥30 0.98 0.96 1.01 0.138

Category� G3b
<18.5 1.70 1.64 1.76 <0.001

18.5~<23.0 1.26 1.24 1.29 <0.001
23.0~<25.0 1.00
25.0~<27.5 0.92 0.90 0.94 <0.001
27.5~<30 0.89 0.87 0.92 <0.001
≥30 0.91 0.87 0.95 <0.001

Category� G4
<18.5 1.50 1.40 1.61 <0.001

18.5~<23.0 1.16 1.12 1.21 <0.001
23.0~<25.0 1.00
25.0~<27.5 0.87 0.83 0.91 <0.001
27.5~<30 0.81 0.76 0.86 <0.001
≥30 0.81 0.75 0.88 <0.001

<표 5-4>� 사구체여과율 단계에 따른 체질량지수와 합병증 발생

[그림 5-3]� 사구체여과율 단계에 따른 체질량지수 범주와 합병증 발생의 위험도
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제4절 허리둘레-키 비가 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

복부비만의 지표로 허리둘레-키 비를 사용하였으며,� 전체 대상 환자의 5분위수가

0.48,�0.51,�0.54,�및 0.57이었고 0.60�이상에서는 심혈관 질환의 위험이 매우 높아짐을

고려 하여 6단계 (<0.48,�0.48~<0.51,�0.51~<0.54,�0.54~<0.57,�0.57~<0.60.�≥0.60)

로 나누어 분석하였으며,�전체 대상자의 평균 연령이 64.7세로 고령인 점을 감안하여

관심변수-결과변수 사이의 연관관계를 가장 명확히 표현할 수 있는 0.54~<0.57군을

기준범주로 하여 분석하였다.

아무 변수도 보정되지 않은 모델 1에서는 허리둘레-키 비가 증가할수록 심혈관계 및

신장 합병증 발생의 위험이 양의 선형관계를 보이며 증가하였으나,�나이,�성별,�동반상병,�

흡연력,�음주량,�운동량,�안지오텐신계 억제제나 스타틴 복용,�및 수축기혈압을 보정한

모델 2에서는 기준범주군에 비해 낮거나 높은 경우 모두 위험도가 증가하는 J자형 관계를

보였으며 이는 총콜레스테롤,�중성지방,�고밀도콜레스테롤,�공복혈당,�단백뇨,�사구체여

과율 같은 검사실 소견을 추가적으로 보정한 모델 3에서도 동일하게 유지되었다.�특히,�

낮은 허리둘레-키 비의 위험도는 더욱 증가하고 높은 허리둘레-키 비의 위험도는 오히려

약화되는 경향을 보였다.

허리둘레-키 비 심혈관계 및 신장 합병증 발생
위험비 95%�신뢰구간 P�값

Model� 1�
<0.48 0.76� 0.75� 0.77� <0.001

0.48~<0.51 0.81� 0.80� 0.82� <0.001
0.51~<0.54 0.90� 0.89� 0.91� <0.001
0.54~<0.57 1.00�
0.57~<0.60 1.11� 1.10� 1.13� <0.001
≥0.60 1.32� 1.30� 1.33� <0.001
Model� 2

<0.48 1.23� 1.22� 1.24� <0.001
0.48~<0.51 1.05� 1.04� 1.06� <0.001
0.51~<0.54 1.00� 0.99� 1.02� 0.416
0.54~<0.57 1.00�
0.57~<0.60 1.03� 1.01� 1.04� <0.001
≥0.60 1.10� 1.08� 1.11� <0.001

Model� 3
<0.48 1.25� 1.23� 1.26� <0.001

0.48~<0.51 1.07� 1.05� 1.08� <0.001
0.51~<0.54 1.01� 1.00� 1.02� 0.031
0.54~<0.57 1.00�
0.57~<0.60 1.02� 1.00� 1.03� 0.024
≥0.60 1.06� 1.05� 1.08� <0.001

<표 5-5>� 허리둘레-키 비 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생
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[그림 5-4]� 허리둘레-키 비 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도

2. 연속형 분석

허리둘레-키 비를 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들을 모두

보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 허리둘레-키 비와 심혈관계 및 신장 합병증

발생과는 통계학적으로 유의한 J자형 상관관계가 있었다.

[그림 5-5]� 허리둘레-키 비에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도
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3. 사구체여과율에 따른 하위분석

허리둘레-키 비가 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신질환 병기에

따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과율에 따른

하위분석을 시행하였다.� 경도 및 중등도의 사구체여과율 감소 (G3a,� G3b)군에서는

0.54~<0.57�기준범주에 비해 낮거나 높은 허리둘레-키 비 모두에서 위험도가 증가하는

경향을 보였으나 심한 사구체여과율 감소 (G4)군에서는 허리둘레-키 비 ≥0.57에서도

뚜렷한 위험 증가는 관찰되지 않았다.

허리둘레-키 비
심혈관계 및 신장 합병증 발생

위험비 95%� 신뢰구간 P�값

Category� G3a

<0.48 1.21� 1.19� 1.23� <0.001

0.48~<0.51 1.05� 1.03� 1.06� <0.001

0.51~<0.54 1.01� 1.00� 1.02� 0.124

0.54~<0.57 1.00�

0.57~<0.60 1.03� 1.01� 1.04� 0.001

≥0.60 1.09� 1.07� 1.10� <0.001

Category� G3b

<0.48 1.32� 1.28� 1.36� <0.001

0.48~<0.51 1.11� 1.08� 1.15� <0.001

0.51~<0.54 1.01� 0.98� 1.03� 0.642

0.54~<0.57 1.00�

0.57~<0.60 0.98� 0.95� 1.01� 0.190

≥0.60 1.03� 1.00� 1.06� 0.032

Category� G4

<0.48 1.29� 1.23� 1.36� <0.001

0.48~<0.51 1.13� 1.07� 1.19� <0.001

0.51~<0.54 1.02� 0.97� 1.07� 0.371

0.54~<0.57 1.00�

0.57~<0.60 0.97� 0.92� 1.03� 0.316

≥0.60 1.29� 1.23� 1.36� 0.526

<표 5-6>� 사구체여과율 단계에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생
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[그림 5-6]� 사구체여과율 단계에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생의 위험도

제5절 체질량지수와 허리둘레-키 비 사이의 교호작용

비만의 두 지표인 체질량지수와 허리둘레-키 비 사이의 교호작용을 분석하기 위해

허리둘레-키 비 및 체질량지수를 각각�3�하위그룹으로 나누고 허리둘레-키 비의 그룹

내에서는 체질량지수에 따라 합병증 발생의 위험을,�반대로 체질량지수의 그룹 내에서는

허리둘레-키 비에 따라 합병증 발생의 위험을 추정하였다.�교호작용 분석을 위해 허리둘

레-키 비의 하위그룹은 <0.51,�0.51~<0.57,�≥0.57�3그룹으로 나누었으며 체질량지수는

저체중-정상 (<25�kg/m2),�과체중 (25~<30�kg/m2),�비만 (≥30�kg/m2)의 3�하위그룹으

로 재 분류하였다.�위험도 추정을 위해 모든 변수가 보정된 최종 보정모델을 이용해

분석하였다.

1. 허리둘레-키 비에 따른 체질량지수와 합병증 발생간의 관계

허리둘레-키 비에 관계없이 모든 하위그룹에서 낮은 체질량지수에서는 합병증 발생의

위험도가 증가하고 반대로 높은 체질량지수에서는 위험도가 감소하는 역방향의 선형관

계가 있음을 확인하였다.�허리둘레-키 비 <0.51�이면서 체질량지수 ≥30�kg/m2이었던

그룹에서는 합병증 발생의 위험도가 10%�증가하였으나 통계학적 의미는 없었으며 이

그룹에 포함된 대상자가 1,989� 명 (0.3%)으로 매우 작았다.



44  만성신질환 환자에서 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험인자 분석

체질량지수 (kg/m2)
심혈관계 및 신장 합병증 발생

위험비 95%� 신뢰구간 P�값

허리둘레-키 비:� <0.51

<18.5 2.01 1.96 2.05 <0.001

18.5~<23.0 1.38 1.35 1.40 <0.001

23.0~<25.0 1.00

25.0~<27.5 0.88 0.85 0.90 <0.001

27.5~<30 0.87 0.82 0.93 <0.001

≥30 1.10 0.95 1.28 0.197

허리둘레-키 비:� 0.51~<0.57

<18.5 1.75 1.68 1.82 <0.001

18.5~<23.0 1.23 1.22 1.25 <0.001

23.0~<25.0 1.00

25.0~<27.5 0.87 0.86 0.88 <0.001

27.5~<30 0.80 0.78 0.82 <0.001

≥30 0.78 0.74 0.82 <0.001

허리둘레-키 비:� ≥0.57

<18.5 1.59 1.49 1.70 <0.001

18.5~<23.0 1.18 1.15 1.21 <0.001

23.0~<25.0 1.00

25.0~<27.5 0.90 0.88 0.92 <0.001

27.5~<30 0.84 0.82 0.86 <0.001

≥30 0.84 0.82 0.86 <0.001

<표 5-7>� 허리둘레-키 비에 따른 체질량지수와 합병증 발생간의 관계

[그림 5-7]� 허리둘레-키 비에 따른 체질량지수와 합병증 발생의 위험도
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2. 체질량지수에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생간의 관계

체질량지수가 저체중-정상이거나 비만인 경우에는 <0.48의 허리둘레-키 비는

0.54~<0.57의 기준범주군에 비해 심혈관계 및 신장 합병증의 위험이 증가하였으나 과체

중 그룹에서는 위험의 증가가 없었다.�하지만 체질량지수에 관계 없이 ≥0.57의 허리둘레

-키 비는 합병증 발생의 위험이 동일하게 증가하였다.

허리둘레-키 비
심혈관계 및 신장 합병증 발생

위험비 95%�신뢰구간 P�값

체질량지수:� <25� kg/m2

<0.48 1.15 1.14 1.17 <0.001

0.48~<0.51 1.01 1.00 1.03 0.147

0.51~<0.54 0.99 0.98 1.01 0.347

0.54~<0.57 1.00

0.57~<0.60 1.05 1.03 1.07 <0.001

≥0.60 1.12 1.10 1.15 <0.001

체질량지수:� 25~<30� kg/m2

<0.48 0.90 0.85 0.94 <0.001

0.48~<0.51 0.86 0.83 0.88 <0.001

0.51~<0.54 0.90 0.88 0.92 <0.001

0.54~<0.57 1.00

0.57~<0.60 1.07 1.05 1.09 <0.001

≥0.60 1.19 1.17 1.22 <0.001

체질량지수:� ≥30� kg/m2�

<0.48 1.38 1.06 1.81 0.017

0.48~<0.51 1.18 0.97 1.43 0.100

0.51~<0.54 1.03 0.91 1.16 0.650

0.54~<0.57 1.00

0.57~<0.60 1.17 1.08 1.26 <0.001

≥0.60 1.37 1.28 1.47 <0.001

<표 5-8>� 체질량지수에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생간의 관계
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[그림 5-8]� 체질량지수에 따른 허리둘레-키 비와 합병증 발생의 위험도
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제1절 연구 대상자 수

앞서 2장에서 언급한 1,494,495명의 대상자 중 고지혈증과 심혈관계 및 신장 합병증

발생과의 연관관계를 분석하기 위해 총콜레스테롤이 결측된 4명을 제외하였다.�또한

본 연구의 관심 콜레스테롤마다 상 하위 0.1�백분위수 미만 및 초과인 극단값 (총콜레스

테롤:�<95�및 >384�mg/dL;�저밀도콜레스테롤:�<13�및 >267�mg/dL;�고밀도콜레스테

롤:�<20�및 >122�mg/dL)을 가진 10,479명을 추가로 제외하여 총 1,484,012명이 최종

분석에 포함되었다.�

제2절 콜레스테롤 수치에 따른 사건 발생률

분석에 포함된 1,484,012명을 평균 5.8년 추적 관찰한 결과 303,341명 (20.4%)에서

심혈관계 및 신장 합병증 (사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울혈성심부전 및 말기신부전증)

이 발생하였다.� 합병증 발생률은 1,000� 인-년당 37.1건 이었다.

총콜레스테롤 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(mg/dL) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<150 150,957� 10.2� 44,495 29.5� 57.8� 57.3� 58.4�

150~<170 198,105� 13.4� 46,218 23.3� 43.4� 43.0� 43.8�

170~<190 274,691� 18.5� 56,168 20.5� 37.1� 36.8� 37.5�

190~<210 295,696� 19.9� 55,570 18.8� 33.6� 33.4� 33.9�

210~<230 238,549� 16.1� 42,133 17.7� 31.4� 31.1� 31.7�

230~<250 160,182� 10.8� 27,992 17.5� 30.9� 30.6� 31.3�

≥250 165,832� 11.2� 30,765 18.6� 33.0� 32.7� 33.4�

<표 6-1>� 총콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

제6장
고지혈증과 합병증 발생
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저밀도콜레스테롤 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(mg/dL) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<70 189,087� 12.7� 49,821 26.4� 49.6� 49.1� 50.0�

70-<85 181,367� 12.2� 42,029 23.2� 42.7� 42.3� 43.1�

85-<100 224,183� 15.1� 47,797 21.3� 38.8� 38.5� 39.2�

100-<115 237,078� 16.0� 46,711 19.7� 35.5� 35.2� 35.8�

115-<130 216,314� 14.6� 39,758 18.4� 32.9� 32.6� 33.3�

130-<145 170,617� 11.5� 30,175 17.7� 31.6� 31.2� 32.0�

≥145 265,366� 17.9� 47,050 17.7� 31.7� 31.5� 32.0�

<표 6-2>� 저밀도콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

고밀도콜레스테롤 대상자 사건발생 발생률 (1,000� 인-년당)

(mg/dL) 명수 (%) 건수 (%) 발생률 95%�신뢰구간

<30 30,852� 2.1� 11,984 38.8� 79.0� 77.6� 80.4�

30-<40 231,439� 15.6� 62,025 26.8� 50.4� 50.0� 50.8�

40-<50 444,247� 29.9� 95,576 21.5� 39.2� 39.0� 39.5�

50-<60 385,895� 26.0� 70,574 18.3� 32.8� 32.5� 33.0�

60-<70 228,974� 15.4� 38,730 16.9� 30.1� 29.8� 30.4�

70-<80 102,253� 6.9� 15,402 15.1� 26.6� 26.2� 27.0�

≥80 60,352� 4.1� 9,050 15.0� 26.6� 26.0� 27.1�

<표 6-3>� 고밀도콜레스테롤에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생률

제3절 총콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

총콜레스테롤은 150� mg/dL부터 시작하여 20� mg/dL씩 증가하도록 7그룹 (<150,�

150~<170,�170~<190,�190~<210,�210~<230,�230~<250,�≥250�mg/dL)으로 나누어

분석하였으며,�전체 대상자의 평균 값 (200�mg/dL)�및 중간값 (197�mg/dL)이 포함된

190~<210� mg/dL군을 기준범주로 하여 분석하였다.

아무 변수도 보정되지 않은 모델 1에서는 총콜레스테롤이 증가할수록 심혈관계 및

신장 합병증 발생의 위험이 감소하는 역방향의 선형관계가 있었다.�하지만,�나이,�성별,�

동반상병,�흡연력,�음주량,�운동량,�안지오텐신계 억제제나 스타틴 복용,�체질량지수,�

수축기혈압을 보정한 모델 2에서는 기준범주군에 비해 ≥230�mg/dL의 높은 총콜레스테

롤군에서도 합병증의 위험이 증가하여 총콜레스테롤이 너무 낮거나 높은 경우 모두에서

위험도가 증가하는 U자형 관계를 보였으며 이와 같은 경향은 공복혈당,�단백뇨,�사구체

여과율 같은 검사실 소견을 추가적으로 보정한 모델 3에서도 동일하게 유지되었다.�
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총콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mg/dL) 위험비 95%�신뢰구간 P� 값

Model� 1

<150 1.73 1.71 1.75 <0.001

150~<170 1.29 1.28 1.31 <0.001

170~<190 1.11 1.09 1.12 <0.001

190~<210 1.00

210~<230 0.93 0.92 0.94 <0.001

230~<250 0.92 0.91 0.93 <0.001

≥250 0.98 0.97 1.00 0.008

Model� 2

<150 1.16 1.15 1.18 <0.001

150~<170 1.05 1.04 1.07 <0.001

170~<190 1.01 1.00 1.02 0.033

190~<210 1.00

210~<230 1.00 0.99 1.01 0.854

230~<250 1.03 1.01 1.04 <0.001

≥250 1.14 1.13 1.16 <0.001

Model� 3

<150 1.13 1.11 1.14 <0.001

150~<170 1.04 1.03 1.05 <0.001

170~<190 1.01 1.00 1.02 0.039

190~<210 1.00

210~<230 1.00 0.99 1.01 0.756

230~<250 1.02 1.00 1.03 0.035

≥250 1.10 1.09 1.12 <0.001

<표 6-4>� 총콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생

[그림 6-1]� 총콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도
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2. 연속형 분석

총콜레스테롤 수치를 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들을

모두 보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 총콜레스테롤 수치와 심혈관계 및 신장

합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 U자형 상관관계가 있었다.

[그림 6-2]� 총콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도

3. 사구체여과율에 따른 하위분석

총콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신질환

병기에 따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과율에

따른 하위분석을 시행하였다.�전체 분석에서 보인 총콜레스테롤 수치와 합병증간의 U자

형 연관관계는 경도 및 중등도의 만성신질환 (G3a,�G3b)에서는 동일하게 유지되었지만

중증의 만성신질환 (G4)에서는 희석되었다.�
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총콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mg/dL) 위험비 95%�신뢰구간 P� 값

Category� G3a

<150 1.14 1.12 1.16 <0.001

150~<170 1.04 1.02 1.05 <0.001

170~<190 1.01 1.00 1.02 0.137

190~<210 1.00

210~<230 1.00 0.98 1.01 0.817

230~<250 1.02 1.00 1.03 0.046

≥250 1.10 1.08 1.11 <0.001

Category� G3b

<150 1.11 1.08 1.14 <0.001

150~<170 1.05 1.02 1.08 0.001

170~<190 1.02 0.99 1.05 0.136

190~<210 1.00

210~<230 1.02 0.99 1.05 0.175

230~<250 1.04 1.00 1.07 0.040

≥250 1.14 1.11 1.18 <0.001

Category� G4

<150 0.99 0.94 1.04 0.561

150~<170 0.94 0.90 0.99 0.027

170~<190 0.95 0.90 1.00 0.051

190~<210 1.00

210~<230 0.98 0.92 1.04 0.498

230~<250 1.03 0.96 1.10 0.415

≥250 1.17 1.10 1.25 <0.001

<표 6-5>� 사구체여과율 단계에 따른 총콜레스테롤과 합병증 발생

[그림 6-3]� 사구체여과율 단계에 따른 총콜레스테롤 수치와 합병증 발생의 위험도
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제4절 저밀도콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

저밀도콜레스테롤은 70�mg/dL부터 시작하여 15�mg/dL씩 증가하도록 7그룹 (<70,�

70~<85,�85~<100,�100~<115,�115~<130,�130~<145,�≥145�mg/dL)으로 나누어 분석

하였으며,�전체 대상자의 평균 값 (111.2� mg/dL)� 및 중간값 (109� mg/dL)이 포함된

100~<115� mg/dL군을 기준범주로 하여 분석하였다.

아무 변수도 보정되지 않은 모델 1에서는 저밀도콜레스테롤이 증가할수록 심혈관계

및 신장 합병증 발생의 위험이 감소하는 역방향의 선형관계가 있었다.�하지만,�나이,�

성별,�동반상병,�흡연력,�음주량,�운동량,�안지오텐신계 억제제나 스타틴 복용,�체질량지

수,�수축기혈압을 보정한 모델 2에서는 기준범주군에 비해 ≥145�mg/dL의 높은 저밀도

콜레스테롤군에서도 합병증의 위험이 증가하여 저밀도콜레스테롤이 너무 낮거나 높은

경우 모두에서 위험도가 증가하는 U자형 관계를 보였으며 이와 같은 경향은 고밀도콜레

스테롤,�중성지방,�공복혈당,�단백뇨,�사구체여과율 같은 검사실 소견을 추가적으로 보정

한 모델 3에서도 동일하게 유지되었다.�

저밀도콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생
(mg/dL) 위험비 95%�신뢰구간 P� 값
Model� 1
<70 1.40 1.38 1.42 <0.001
70-<85 1.20 1.19 1.22 <0.001
85-<100 1.09 1.08 1.11 <0.001
100-<115 1.00
115-<130 0.93 0.92 0.94 <0.001
130-<145 0.89 0.88 0.90 <0.001
≥145 0.89 0.88 0.91 <0.001
Model� 2
<70 1.13 1.11 1.14 <0.001
70-<85 1.05 1.03 1.06 <0.001
85-<100 1.02 1.01 1.03 0.005
100-<115 1.00
115-<130 0.99 0.98 1.01 0.339
130-<145 1.01 1.00 1.02 0.187
≥145 1.10 1.09 1.11 <0.001
Model� 3
<70 1.10 1.08 1.11 <0.001
70-<85 1.03 1.02 1.05 <0.001
85-<100 1.01 1.00 1.03 0.059
100-<115 1.00
115-<130 0.99 0.98 1.01 0.421
130-<145 1.01 1.00 1.03 0.170
≥145 1.09 1.08 1.11 <0.001

<표 6-6>� 저밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생
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[그림 6-4]� 저밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도

2. 연속형 분석

저밀도콜레스테롤 수치를 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들

을 모두 보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 저밀도콜레스테롤 수치와 심혈관계

및 신장 합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 U자형 상관관계가 있었다.

[그림 6-5]� 저밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도
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3. 사구체여과율에 따른 하위분석

저밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신

질환 병기에 따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과

율에 따른 하위분석을 시행하였다.�전체 분석에서 보인 저밀도콜레스테롤 수치와 합병증

간의 U자형 연관관계는 경도 및 중등도의 만성신질환 (G3a,�G3b)에서는 동일하게 유지

되었지만 중증의 만성신질환 (G4)에서는 <100�mg/dL의 낮은 저밀도콜레스테롤에서도

위험도가 감소하는 경향을 보였다.

저밀도콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mg/dL) 위험비 95%�신뢰구간 P�값

Category� G3a

<70 1.14 1.12 1.15 <0.001

70-<85 1.05 1.04 1.07 <0.001

85-<100 1.02 1.01 1.04 0.008

100-<115 1.00

115-<130 0.99 0.97 1.00 0.131

130-<145 1.01 0.99 1.02 0.398

≥145 1.09 1.07 1.11 <0.001

Category� G3b

<70 1.00 0.97 1.03 0.919

70-<85 0.97 0.94 1.00 0.066

85-<100 0.98 0.96 1.01 0.289

100-<115 1.00

115-<130 1.02 0.99 1.05 0.290

130-<145 1.04 1.01 1.08 0.021

≥145 1.14 1.10 1.17 <0.001

Category� G4

<70 0.94 0.89 0.99 0.023

70-<85 0.99 0.94 1.05 0.788

85-<100 0.99 0.94 1.05 0.767

100-<115 1.00

115-<130 1.06 1.00 1.12 0.068

130-<145 1.05 0.99 1.12 0.116

≥145 1.16 1.10 1.23 <0.001

<표 6-7>� 사구체여과율 단계에 따른 저밀도콜레스테롤과 합병증 발생
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[그림 6-6]� 사구체여과율 단계에 따른 저밀도콜레스테롤 수치와 합병증 발생

제5절 고밀도콜레스테롤 수치가 합병증 발생에 미치는 영향

1. 범주형 분석

고밀도콜레스테롤은 30�mg/dL부터 시작하여 10�mg/dL씩 증가하도록 7그룹 (<30,�

30~<40,�40~<50,�50~<60,�60~<70,�70~<80,�≥80�mg/dL)으로 나누어 분석하였으며,�

전체 대상자의 평균 값 (52.2�mg/dL)�및 중간값 (50�mg/dL)이 포함된 50~<60�mg/dL군

을 기준범주로 하여 분석하였다.�

고밀도콜레스테롤 수치가 감소함에 따라 심혈관계 및 신장 합병증 발생의 위험도는

증가하여 50~<60�mg/dL군에 비해 <30�mg/dL,�30~<40�mg/dL,�40~<50�mg/dL에서

각각�39%,�15%,�및 7%�위험이 증가하였다.�≥60�mg/dL의 높은 고밀도콜레스테롤에서는

합병증 발생의 위험이 감소하는 경향이 있었으나 그 강도는 세지 않았다.
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고밀도콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생

(mg/dL) 위험비 95%�신뢰구간 P� 값

Model� 1

<30 2.42 2.38 2.47 <0.001

30-<40 1.54 1.52 1.56 <0.001

40-<50 1.20 1.19 1.21 <0.001

50-<60 1.00

60-<70 0.92 0.91 0.93 <0.001

70-<80 0.81 0.80 0.83 <0.001

≥80 0.81 0.79 0.83 <0.001

Model� 2

<30 1.59 1.56 1.62 <0.001

30-<40 1.23 1.22 1.25 <0.001

40-<50 1.09 1.08 1.10 <0.001

50-<60 1.00

60-<70 0.98 0.96 0.99 <0.001

70-<80 0.93 0.91 0.94 <0.001

≥80 0.97 0.95 0.99 0.010

Model� 3

<30 1.39 1.36 1.42 <0.001

30-<40 1.15 1.13 1.16 <0.001

40-<50 1.07 1.05 1.08 <0.001

50-<60 1.00

60-<70 0.99 0.98 1.00 0.194

70-<80 0.95 0.93 0.97 <0.001

≥80 0.99 0.97 1.01 0.434

<표 6-8>� 고밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생

[그림 6-7]� 고밀도콜레스테롤 범주에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도
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2. 연속형 분석

고밀도콜레스테롤 수치를 연속형 범주로 처리하여 최종 분석 모형인 모델 3의 변수들

을 모두 보정하여 분석한 큐빅 스프라인 곡선에서도 고밀도콜레스테롤 수치가 낮을 수록

심혈관계 및 신장 합병증 발생위험은 급격히 증가하였으나 중간값인 50� mg/dL보다

높은 고밀도콜레스테롤 수치에 의한 합병증 발생의 위험 감소는 크지 않았다.

[그림 6-8]� 고밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생 위험도

3. 사구체여과율에 따른 하위분석

고밀도콜레스테롤 수치에 따른 심혈관계 및 신장 합병증 발생에 미치는 영향이 만성신

질환 병기에 따라 동일하게 연관되는지 밝히기 위해 최종 보정모델을 이용해 사구체여과

율에 따른 하위분석을 시행하였다.�사구체여과율이 감소할수록 30�mg/dL�미만의 낮은

고밀도콜레스테롤에서 보이던 합병증 발생의 위험 강도는 약해지고 대신 80� mg/dL�

이상 높은 고밀도콜레스테롤에서의 위험도는 점차 증가하는 경향을 보였다.
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고밀도콜레스테롤 심혈관계 및 신장 합병증 발생
(mg/dL) 위험비 95%� 신뢰구간 P�값

Category� G3a
<30 1.45 1.42 1.49 <0.001
30-<40 1.16 1.14 1.18 <0.001
40-<50 1.07 1.06 1.08 <0.001
50-<60 1.00
60-<70 0.99 0.97 1.00 0.061
70-<80 0.95 0.93 0.97 <0.001
≥80 0.98 0.96 1.01 0.127

Category� G3b
<30 1.29 1.24 1.35 <0.001
30-<40 1.12 1.09 1.14 <0.001
40-<50 1.04 1.02 1.06 0.001
50-<60 1.00
60-<70 1.01 0.98 1.04 0.447
70-<80 0.96 0.92 1.00 0.049
≥80 1.03 0.98 1.08 0.307

Category� G4
<30 1.21 1.13 1.29 <0.001
30-<40 1.04 0.99 1.09 0.111
40-<50 1.03 0.98 1.07 0.219
50-<60 1.00
60-<70 1.01 0.95 1.07 0.827
70-<80 1.01 0.93 1.10 0.839
≥80 1.06 0.95 1.17 0.310

<표 6-9>� 사구체여과율 단계에 따른 고밀도콜레스테롤과 합병증 발생

[그림 6-9]� 사구체여과율 단계에 따른 고밀도콜레스테롤 수치와 합병증 발생
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제1절 고찰

만성신질환은 고령화와 더불어 고혈압,�당뇨병과 같은 만성질환이 증가함에 따라 급속

히 증가하는 추세로 높은 사망률과 이환율 때문에 국내뿐 아니라 전세계적으로 중요한

사회 보건학적 문제로 대두되고 있다.�특히 심혈관 질환은 이들 환자에서 가장 흔한

사망 원인 중 하나이며 가장 중요한 합병증이다.21,22�실제로 여러 연구를 통해 사구체여과

율로 대변되는 신기능의 감소 그 자체가 고혈압,�비만,�고지혈증과 같은 전통적인 위험인

자와 독립적으로 심혈관계 합병증을 증가시킴이 알려졌다.22-24�이런 점에서 만성신질환

환자의 치료 원칙은 신장기능을 보존하여 투석이나 이식이 필요한 말기신부전증으로의

진행을 억제함과 동시에 심혈관계 합병증을 예방하고 치료하는 것이 중심이라 하겠다.�

하지만,�만성신질환 환자들이 그들의 불량한 예후 때문에 여러 간섭연구들에서 배제됨으

로써 이들 환자들에서 적절한 치료 지침을 마련하는데 한계가 있다.�특히 일부 소규모의

관찰연구에서 보고된 혈압이나 비만,�콜레스테롤수치와 사망률의 역설적 관계는 이 환자

들을 치료함에 있어 일반인들을 대상으로 한 임상 가이드라인을 그대로 따르는 것에

무리가 있을 수 있음을 시사한다.14-17�그러므로 대규모 만성신질환 환자 코호트를 이용한

역학 연구가 절실히 필요하다 하겠다.�이에,�본 연구에서는 2009년부터 2012년까지 국민

건강보험공단에서 시행한 일반 건강 검진을 받은 약 150만명의 만성신질환 환자들을

대상으로 2016년까지 추적 관찰하며 고혈압,�비만 및 고지혈증이 사망,�급성심근경색,�

뇌졸증,�울혈성심부전과 같은 심혈관계 합병증이나 말기신부전으로의 진행에 어떠한

영향을 미치는 지 알아보고자 하였다.

2009년부터 2012년까지 일반 건강 검진을 받은 20세 이상의 전체 수검자 중 해당

기간에서의 첫 검진 일에서 측정된 사구체여과율이 15~59�ml/min/1.73m2였고 투석을

받지 않았던 1,494,495명을 평균 5.8년 추적 관찰한 결과 306,724명 (20.5%)에서 심혈관

계 및 신장 합병증이 발생하였다.�합병증 발생률은 총 8,223,922� 인-년의 위험 관찰

기간 동안 1,000�인-년당 37.3건 이었으며 이는 만성신질환 병기가 높아질수록 유의하게

제7장
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증가하는 경향을 보였다.�특히 말기신부전증뿐 아니라,�사망,�급성심근경색,�뇌졸증,�울

혈성심부전 각각의 심혈관 질환 모두에서 신기능이 감소함에 따라 더 많이 발생하는

것을 확인함으로써 기존에 알려진 대로 사구체여과율의 감소는 심혈관계 및 신장 합병증

발생의 주요한 위험인자임을 알 수 있었다.

고혈압은 전 세계적으로 가장 빈번한 만성질환 중 하나로 심혈관계 질환을 유발하고

만성신질환의 발생과 진행에 모두에 관여하는 중요한 예후인자이다.25�특히,�최근 발표된

Systolic� Blood� Pressure� Intervention� Trial� (SPRINT)연구에서 수축기혈압을 120�

mmHg미만으로 더욱 낮게 조절하는 것이 기존 가이드라인에서 목표 혈압으로 제시되었

던 140�mmHg이하로 조절하는 것보다 사망과 심혈관 질환을 줄이는데 더욱 효과적임이

보고되면서 최근 고혈압 가이드라인에서는 고혈압의 진단 및 치료기준을 수축기혈압

130�mmHg미만으로 하향 조정하였다.26�하지만,�이 연구에 포함된 만성신질환 환자가

매우 적고 120�mmHg미만의 수축기혈압이 만성신질환 환자에서 신기능 감소 및 사망을

증가시킨다는 여러 관찰 연구들도 있어 이 환자들에서 적절한 혈압의 범위에 대해서는

논란의 여지가 있는 실정이다.27-29�본 연구에서는 120-129�mmHg군을 기준범주로 하였

을 때 <110�mmHg�및 110~119�mmHg의 합병증 발생의 위험도는 각각� 20%,� 8%로

이는 ≥140�mmHg에서 보인 10%의 위험도 증가보다 더 컸다.�큐빅 스프라인 곡선에서도

수축기혈압과 심혈관계 및 신장 합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 U자형 상관관계

를 보여 만성신질환 환자들에서 120�mmHg미만으로 수축기혈압을 과도하게 감소시키는

것에 대해 각별한 주의가 필요함을 시사한다.�추후 간섭연구를 통해 만성신질환 환자들

에서 적절한 목표 혈압의 재설정이 반드시 필요하리라 사료된다.

비만은 대개 체질량지수의 상승으로 정의되는데 일반인들에서는 잘 알려진 심혈관계

질환의 전통적인 위험요소이다.30-33�비만은 또한 만성신질환의 발생을 증가시키고 말기

신부전증으로의 진행과도 연관되는 것으로 보고되었다.34-42�하지만,�일반인들과는 다르

게 혈액투석을 받는 말기신부전증 환자들을 대상으로 한 여러 연구들에서 낮은 체질량지

수는 높은 사망률과,�반대로 높은 체질량지수는 낮은 사망률과 연관됨이 최근 보고되었

다.43,44�이와 같은 체질량지수와 사망률간의 역설적 연관관계 (paradoxical� association)

에 대한 기전은 명확치 않으나 일반적으로 체질량지수가 이들 환자에서 영양 상태를

반영하는 주요한 지표가 될 수 있을 것으로 이해한다.�즉,�낮은 체질량지수는 불량한

영양 상태를,�이와 반대로 높은 체질량지수는 더 좋은 영양 상태를 반영하며 영양 상태에

따라 사망률의 차이가 있을 것으로 설명하고 있다.43,44�하지만 투석을 받지 않는 만성신질
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환 환자에서 체질량지수에 따른 비만 정도와 임상 예후와의 관련성에 대해서는 연구마다

매우 다른 결과를 보고하여 아직 결론이 확실치 않은 상태이다.45-47�본 연구에서는 정상

체질량지수의 상단인 23~<25�kg/m2�기준범주에 비해 저체중은 79%,�낮은 정상 범주

(18.5~<23�kg/m2)인 경우에도 25%�심혈관계 및 신장 합병증의 위험이 증가하였으며,�

체질량지수 ≥25�kkg/m2의 과체중 및 비만인 경우에는 오히려 위험도가 감소하여 체질

량지수와 심혈관계 및 신장 합병증 발생과는 통계학적으로 유의한 역설적 선형 상관관계

가�있었다.�이는 체질량지수가 만성신질환을 포함한 만성질환을 가진 환자 군에서 영양

상태를 나타내는 인자로 작용할 가능성을 시사한다.�체질량지수와 별개로 본 연구에서는

복부비만을 대변하는 허리둘레-키 비를 추가적으로 분석하였다.�체질량지수가 심각한

합병증과 명백한 선형관계가 있었던 것과는 달리 허리둘레-키 비는 합병증과 J자형 (혹은

U자형)� 연관관계를 보임으로써 너무 낮거나 큰 허리둘레-키 비는 심혈관계 및 신장

합병증을 증가시킴을 알 수 있었다.�흥미롭게도,�같은 체질량지수라도 허리둘레-키 비가

0.57이상인 경우에는 체질량지수와 관계없이 높은 합병증 발생과 연관됨을 관찰하여

만성질환을 가진 환자들에서도 허리둘레-키 비가 여전히 나쁜 예후의 위험인자가 될

수 있음을 시사한다.�현재의 건강검진 결과표에 비만의 정도를 체질량지수에 국한하여

보고하고 있는데,�허리둘레-키 비를 추가로 보고하는 것도 위험요인을 진단하는데 도움

이 될 수 있을 것으로 기대할 수 있겠다.

높은 총콜레스테롤이나 저밀도콜레스테롤 농도,�그리고 낮은 고밀도콜레스테롤 수치

는 일반인들에서는 잘 알려진 심혈관계 질환의 위험인자이다.48�하지만,� �만성신질환에서

고지혈증의 특징은 정상 신기능을 가진 일반인들과는 매우 다른데 신기능이 감소함에

따라 총콜레스테롤,�저밀도콜레스테롤,�및 고밀도콜레스테롤은 감소하고 중성지방은 증

가하는 특징을 갖는다.49�투석을 받고 있는 말기신부전증에서 낮은 총콜레스테롤이나

저밀도콜레스테롤의 수치는 일반인들과 다르게 높은 사망과 연관됨이 보고 되었으나

투석 전 만성신질환에서의 연구는 미진한 실정이다.50-52�본 연구에서는 투석을 받지 않는

만성신질환 환자에서도 총콜레스테롤이나 저밀도콜레스테롤 수치와 심혈관계 및 신장

합병증 발생간에는 명백한 U자형 상관관계가 있음을 관찰하였다.�특히 아무것도 보정하

지 않은 모델에서는 역설적 선형관계를 보여 높은 콜레스테롤 수치가 심혈관계 및 신장

합병증 발생에 보호효과가 있는 것처럼 보였지만 동반상병이나 혈압,�체질량지수 및

스타틴 복용 등을 보정하였을 때에는 높은 콜레스테롤도 일반인들과 마찬가지로 합병증

발생을 증가시키는 위험인자임을 알 수 있었다.�한편,�고밀도콜레스테롤과 합병증 발생
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과의 연관성은 일반인들과 동일하였는데 일부 연구에서 알려진 지나치게 높은 고밀도콜

레스테롤의 역설적인 위험증가는 본 연구에서는 관찰되지 않았다.52-54

본 연구가 대규모 코호트 연구라는 강점을 가지고 있으나 해석에 있어 몇 가지 연구의

제한점은 있다.�약 150만 명의 만성신질환 환자가 포함되었으나 전 국민을 대상으로

한 것은 아니어서 여전히 선택적 표의 (selection� bias)의 위험성이 있다.�특히 건강

검진의 특성상 상대적으로 건강한 대상이 더 많이 포함되어있을 개연선이 있고 너무

건강 상태가 안 좋거나 고령자 등은 상대적으로 제외되었을 가능성이 있다.�또한 혈압,�

비만상태,�혈중 지질농도는 시간이 경과하며,�특히 환자 상태에 따라 변화할 수 있는데

첫 검진일에서의 단 한 번의 측정 자료만이 분석에 이용된 것은 연구의 주요한 제한점이

다.�추후 반복측정 자료를 이용한 연구의 필요성이 제기된다.�마지막으로 가능한 여러

혼란변수들을 보정하여 통제하려 하였으나 여전히 잔여혼란 (residual� confounding)의

가능성은 남아있어 해석에 주의를 요한다.

제2절 결론 및 제언

국민건강보험공단에서 수행하는 일반 건강 검진을 받은 20세 이상의 전체 수검자

중 만성신질환이 있었던 약 150만 명의 수검자를 대상으로 한 대규모 국내 코호트를

이용하여 분석한 본 연구를 통해 일반 인구에서 심혈관계 및 신장 합병증의 전통적인

위험인자로 알려진 고혈압,�비만,�고지혈증이 이 환자들에게 그대로 적용되지 않음을

규명함으로써 통상적인 치료 가이드라인의 일률적 적용이 이들의 예후 향상에 도움이

되지 않을 수 있음을 시사한다.

만성신질환 환자들을 대상으로 한 간섭연구를 통해 명백한 증거가 입증되기 전까지는

수축기혈압 120�mmHg미만으로의 과도한 혈압 조절은 사망 및 심혈관계 질환,�말기신부

전증으로의 진행의 위험을 높일 수 있어 주의를 요한다.�비만의 통상적인 지표로 생각되

는 체질량지수는 만성신질환 환자들에서 영양상태 등 전신상태를 대변하는 지표로 생각

되며 체질량지수와 관계없이 0.57�이상의 높은 허리둘레-키 비는 이들 환자에서 높은

합병증 발생과 연관되어 건강검진의 추가적 보고 항목으로 고려할 만 하다.�만성신질환

환자들에서 높은 총콜레스테롤,�높은 저밀도콜레스테롤,�낮은 고밀도콜레스테롤은 여전

히 이들 환자들의 불량한 예후와 연관되므로 고지혈증의 관리는 이들 환자의 치료에

중요한 고려 대상이 될 것으로 사료된다.
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