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최근 신장 질환으로 인한 사회-경제적 부담이 전세계적으로 늘어나는 가운데, 신장 질환에 대한 

이해와 질병 관리의 수준이 높아짐에 따라 국내 말기 신질환 환자들의 생존율이 점차 향상되는 

것으로 보고되었다. 이에 따라 말기 신질환 환자들의 예후에 영향을 미치는 심혈관계 질환과 

같은 전통적 위험인자 이외에 악성 종양과 같은 질환들의 위험도에 관한 새로운 평가가 필요하다는 

주장이 있다. 특히 일부 선행 연구들을 통해 말기 신질환 환자들에서 신장암 발생의 높은 위험도에 

관한 보고들이 이어져온 바, 본 연구를 통해 국내 말기 신질환 환자들의 악성 종양 발생에 

따른 질병 부담과 예후에 관해 확인하며, 특히 신장암 발생에 관한 고위험군을 탐색함으로써 

해당 대상자들에서 암 조기 검진의 필요성을 확인하고자 하였다.

본 연구의 결과로서 국민건강보험공단 자료와 통계청 사망 자료를 활용하여 일반 인구 대비 

국내 말기 신질환 환자들에서 악성 종양 발생의 위험도 상승과 특히 신장암으로 인한 예후에 

관해 확인하였다. 특히 말기 신질환 환자 내부 신장암 발생에 관한 고위험군을 확인하였고, 

해당 대상자들이 신장암으로 인한 사망에의 위험 상승과도 연관될 수 있음을 확인되었다. 관찰 

연구의 한계로 확인된 연관성에 관한 인과 관계나 신장암의 발병 기전에 관한 규명에는 제한이 

있으나, 현재까지 국내 말기 신질환 환자들에서 신장암의 발생 위험을 심층적으로 분석한 대규모 

연구는 부재한 실정으로 해당 환자들에서의 암 조기 검진의 필요성과 유용성에 관해 이어질 

향후 추가 연구의 기초 자료로서 본 연구의 결과가 활용될 수 있을 것으로 기대된다.

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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국민건강보험공단 일산병원장   김 성 우

일산병원 연구소장   이 천 균
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요�약

제1절 연구의 배경 및 필요성
  신장 질환은 장기간에 걸친 신장 기능의 감소와 구조적 손상에 기인하는 질병 상태
로, 다양한 합병증의 발생과 연관되고 궁극적으로 신대체 요법을 고려해야 하는 말기 
신질환으로 진행할 수 있다. 이에 따른 입원과 사망의 증가와 연관되어 국내뿐만 아니
라 전세계적으로 심각한 사회 경제학적 부담을 가중하는 것으로 생각되고 있다. 1-3 
한편 의학 기술의 발달과 신장 질환의 적절한 관리에 대한 이해가 높아짐에 따라 최근 
국내에서 투석을 요하는 말기 신질환 환자들의 생존율이 점차 향상되는 것으로 보고되
기도 하였다. 4 해당 연구에서는 2001년에서 2018년 사이 투석 환자의 사망률이 1,00명
/년 기준으로 122.5명에서 45.2명으로 현저하게 줄었으며 혈액 투석 환자들의 5년 
생존율은 꾸준히 증가하여 2001년 69%에서 2013년 77%로 향상된 것으로 보임에 
따라, 전통적인 주요 사망 원인인 급성 심혈관계 질환 이외의 만성 질환들의 악화에 
따른 사망 위험도 상승 역시 간과할 수 없음을 확인하였다.
  한편 신장 질환 환자들에서 일반 인구에 비해 악성 종양, 특히 요료계 암종의 위험도
가 상대적으로 높다는 연구 결과들이 보고되었다. 대규모 관찰 연구들에서 만성 신부전 
및 말기 신질환 환자들이 대조군에 비해 모든 종류의 암종에 관해 약 20-50% 이상 
발병 위험의 상승과 연관되는 한편, 신장 이식 환자에서는 2-3배의 악성 종양에 관한 
위험도가 증가하는 것이 확인된 바 있다. 5-9 이 가운데 신장암과 신장 질환 사이의 
연관성은 마치 양방향성으로 각각이 서로의 위험을 증가시키는 것으로 생각되기도 
하였다. 10
  후천성 낭성 질환(acquired cystic disease, ACD)은 많은 경우 사구체 여과율이 
50 ml/min per 1.73 m2 이하에서 발견되며 유전성 이외의 원인으로 다수의 양측성 
신장 낭종이 확인되는 경우를 뜻하며 주로 신대체 요법 치료 기간이 길어짐에 따라 
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더욱 흔하게 발견된다. 11, 12 일부 연구에서 ACD로 인한 다발성 낭종이 만성 신부전 
환자에서는 약 7%, 투석을 유지중인 말기 신질환 환자들에서는 약 22%에 달하는 
것으로 보고된 바 있으며, 13 발병 기전은 아직까지 정확히 이해되고 있지는 않으나 
만성 신부전 환자들에서 확인되는 네프론(nephron)의 소실과 남은 네프론들에서의 
보상적 비대, 이로 인한 종양 관련 유전자(proto-oncogenes) 활성화와 성장 인자
(growth factors) 과분비 등이 원인으로 추측되고 있다. 12, 14-16 따라서 잠재적 악성 
종양의 가능성을 내재할 것으로 생각되는데, 약 119만명의 대상자를 포함한 한 후향적 
코호트 연구에서는 만성 신부전의 병기가 높을수록 신장암 발병의 위험도가 높아져, 
사구체 여과율 30 ml/min per 1.73 m2 이하에서는 adjusted hazard ratio 가 2.28로 
높은 것으로 확인되기도 하였고, 17 특히 신장 낭종을 동반한 말기 신질환 환자에서는 
약 100배 이상의 위험도 상승이 관찰되기도 하였다. 18 다른 연구들에서는 발병률의 
차이가 있기는 하였으나 말기 신질환 환자들에서 약 1.6% 전후의 유병률이 확인됨에 
따라, 19, 20 진행된 신장 질환을 이환하는 환자들은 일반 인구에 비해 신장암에 대해 
약 30배 이상의 위험도 상승을 가지는 것으로 생각되기도 하였다. 
  국가암검진 사업은 우리나라 국민의 사망원인 1위인 암을 조기에 발견하고 치료를 
유도함으로써 결과적으로 암으로 인한 사망을 줄이는 것을 목적으로 하며, 흔하게 발생
하는 암종들과 진단이 비교적 간단한 경우가 검진 프로그램에 포함되어 있다. 그 가운
데 간암과 같은 경우 만 40세 이상 남녀 가운데 간경변증 환자 그리고 B형 혹은 C형 
간염 바이러스 보균자를 대상으로 6개월 간격으로 간초음파 검사와 혈청 알파태아단백
검사(Alpha-fetoprotein, AFP)를 실시하는데 이는 해당 대상자들이 간암 발생의 고
위험군임이 밝혀져 있기 때문으로 2003년부터 간암 감시검사가 주기적으로 시행되고 
있다. 한편 2019년 8월부터 54세-74세 국민 중 30갑년 이상의 흡연력을 가진 흡연자에 
대해 저선량흉부CT검사 촬영을 통한 폐암 검진이 새롭게 암검진 사업에 포함되기도 
하였다. 이처럼 암검진의 역할은 일반인을 대상으로 암의 조기 진단을 목적으로 하는 
선별검사(screening) 뿐만 아니라 질병 발생위험이 높은 일부 대상자들을 선정하여 
반복적으로 추적, 관찰하는 감시검사(surveillance) 역시 포함되어 있다고 볼 수 있다.
  현재까지 우리나라를 포함하여 전세계적으로 신장암에 대한 선별검사를 대규모로 
시행하는 경우는 없는데 이는 기타 암종에 비해 신장암의 발병률이 상대적으로 높지 
않으며 진단을 위해 시행 가능한 간단한 검사법의 효과가 규명된 바가 많지 않기 때문
으로 사료된다. 그러나 보건복지부가 발표한 암등록통계 현황을 살펴보면 2019년 기준 
국내 암종별 발생 현황을 살펴볼 때 주요 10개 발생 암종에 신장암이 포함되는 한편, 
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남성에서는 폐암, 간암에 이어 7위에 해당하는 유병률을 보이기도 하였다. 일반 인구
에서도 적지 않은 수의 환자들이 관찰되는 가운데, 상기에 언급된 바와 같이 신부전 
환자들에서의 높은 신장암 발생 위험을 고려하여 오랜 기간에 걸쳐 신장 질환을 이환
한 환자들에서, 특히 투석 유지 기간이 장기화될수록 영상학적 검사를 통한 ACD와 
신장암의 발생에 대한 감시검사가 주기적으로 필요하다는 일부 전문가들의 주장이 
존재한다. 12, 14, 21-23
  현재까지 국내 신장 질환 환자들, 특히 혈액투석과 같은 신대체 요법 치료를 유지중
인 환자들에서 신장암의 발생 위험을 심층적으로 분석한 대규모 연구는 부재한 실정이
며, 해당 환자들에서의 적극적인 검진을 통한 신장암 예방의 효과 역시 명확하게 규명
되지는 못한 상태이다. 

제2절 연구 목적
  이에 본 연구에서는 2002년부터 국내에서 투석 치료를 유지중인 환자들 전수를 대상
으로 국민건강보험공단 자료를 바탕으로 2021년까지 발생한 악성 종양 및 신장암의 
발생 현황을 확인하는 한편 일반 인구에 비해 위험도의 변화가 존재하는지를 분석하고
자 한다. 더 나아가 추가 분석을 통해 말기 신질환 환자 내부 신장암의 고위험군에 
관해 탐색하고 해당 대상자들에서 암 관련 예후가 달라지는지에 관해 확인하고자 한다.

제3절 기대되는 효과
  본 연구를 통해 국내 말기 신질환 환자들에서 신장암 발생에 관한 위험도 상승과 
이에 따른 불량한 예후의 가능성이 확인될 경우 고위험군들에 대한 조기 평가와 각 
환자들에게 맞춤 정보를 제공하는 데 중요한 기초 자료로 활용될 수 있을 뿐 아니라, 
해당 환자들에서 암 조기 검진의 효용성을 확인하고자 하는 추가 연구의 근거를 마련하
는 기반이 될 수 있을 것으로 기대된다. 아울러 후속 연구를 통해 적절한 영상학적 
검사를 통한 신장암 감시 검사의 비용-효과에 관한 분석(cost-effectiveness analysis)
의 초기 자료로 기능할 것으로 생각된다.
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제1장
연구의�배경� 및� 목적

제1절 연구의 배경 및 필요성
  신장 질환은 장기간에 걸친 신장 기능의 감소와 구조적 손상에 기인하는 질병 상태
로, 다양한 합병증의 발생과 연관되고 궁극적으로 신대체 요법을 고려해야 하는 말기 
신질환으로 진행할 수 있다. 이에 따른 입원과 사망의 증가와 연관되어 국내뿐만 아니
라 전세계적으로 심각한 사회 경제학적 부담을 가중하는 것으로 생각되고 있다. 1-3 
한편 의학 기술의 발달과 신장 질환의 적절한 관리에 대한 이해가 높아짐에 따라 최근 
국내에서 투석을 요하는 말기 신질환 환자들의 생존율이 점차 향상되는 것으로 보고되
기도 하였다. 4 해당 연구에서는 2001년에서 2018년 사이 투석 환자의 사망률이 1,00명
/년 기준으로 122.5명에서 45.2명으로 현저하게 줄었으며 혈액 투석 환자들의 5년 
생존율은 꾸준히 증가하여 2001년 69%에서 2013년 77%로 향상된 것으로 보임에 
따라, 전통적인 주요 사망 원인인 급성 심혈관계 질환 이외의 만성 질환들의 악화에 
따른 사망 위험도 상승 역시 간과할 수 없음을 확인하였다.
  한편 신장 질환 환자들에서 일반 인구에 비해 악성 종양, 특히 요료계 암종의 위험도
가 상대적으로 높다는 연구 결과들이 보고되었다. 대규모 관찰 연구들에서 만성 신부전 
및 말기 신질환 환자들이 대조군에 비해 모든 종류의 암종에 관해 약 20-50% 이상 
발병 위험의 상승과 연관되는 한편, 신장 이식 환자에서는 2-3배의 악성 종양에 관한 
위험도가 증가하는 것이 확인된 바 있다. 5-9 이 가운데 신장암과 신장 질환 사이의 
연관성은 마치 양방향성으로 각각이 서로의 위험을 증가시키는 것으로 생각되기도 
하였다. 10
  후천성 낭성 질환(acquired cystic disease, ACD)은 많은 경우 사구체 여과율이 
50 ml/min per 1.73 m2 이하에서 발견되며 유전성 이외의 원인으로 다수의 양측성 
신장 낭종이 확인되는 경우를 뜻하며 주로 신대체 요법 치료 기간이 길어짐에 따라 
더욱 흔하게 발견된다. 11, 12 일부 연구에서 ACD로 인한 다발성 낭종이 만성 신부전 
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환자에서는 약 7%, 투석을 유지중인 말기 신질환 환자들에서는 약 22%에 달하는 
것으로 보고된 바 있으며, 13 발병 기전은 아직까지 정확히 이해되고 있지는 않으나 
만성 신부전 환자들에서 확인되는 네프론(nephron)의 소실과 남은 네프론들에서의 
보상적 비대, 이로 인한 종양 관련 유전자(proto-oncogenes) 활성화와 성장 인자
(growth factors) 과분비 등이 원인으로 추측되고 있다. 12, 14-16 따라서 잠재적 악성 
종양의 가능성을 내재할 것으로 생각되는데, 약 119만명의 대상자를 포함한 한 후향적 
코호트 연구에서는 만성 신부전의 병기가 높을수록 신장암 발병의 위험도가 높아져, 
사구체 여과율 30 ml/min per 1.73 m2 이하에서는 adjusted hazard ratio 가 2.28로 
높은 것으로 확인되기도 하였고, 17 특히 신장 낭종을 동반한 말기 신질환 환자에서는 
약 100배 이상의 위험도 상승이 관찰되기도 하였다. 18 다른 연구들에서는 발병률의 
차이가 있기는 하였으나 말기 신질환 환자들에서 약 1.6% 전후의 유병률이 확인됨에 
따라, 19, 20 진행된 신장 질환을 이환하는 환자들은 일반 인구에 비해 신장암에 대해 
약 30배 이상의 위험도 상승을 가지는 것으로 생각되기도 하였다. 
  국가암검진 사업은 우리나라 국민의 사망원인 1위인 암을 조기에 발견하고 치료를 
유도함으로써 결과적으로 암으로 인한 사망을 줄이는 것을 목적으로 하며, 흔하게 발생
하는 암종들과 진단이 비교적 간단한 경우가 검진 프로그램에 포함되어 있다. 그 가운
데 간암과 같은 경우 만 40세 이상 남녀 가운데 간경변증 환자 그리고 B형 혹은 C형 
간염 바이러스 보균자를 대상으로 6개월 간격으로 간초음파 검사와 혈청 알파태아단백
검사(Alpha-fetoprotein, AFP)를 실시하는데 이는 해당 대상자들이 간암 발생의 고
위험군임이 밝혀져 있기 때문으로 2003년부터 간암 감시검사가 주기적으로 시행되고 
있다. 한편 2019년 8월부터 54세-74세 국민 중 30갑년 이상의 흡연력을 가진 흡연자에 
대해 저선량흉부CT검사 촬영을 통한 폐암 검진이 새롭게 암검진 사업에 포함되기도 
하였다. 이처럼 암검진의 역할은 일반인을 대상으로 암의 조기 진단을 목적으로 하는 
선별검사(screening) 뿐만 아니라 질병 발생위험이 높은 일부 대상자들을 선정하여 
반복적으로 추적, 관찰하는 감시검사(surveillance) 역시 포함되어 있다고 볼 수 있다.
  현재까지 우리나라를 포함하여 전세계적으로 신장암에 대한 선별검사를 대규모로 
시행하는 경우는 없는데 이는 기타 암종에 비해 신장암의 발병률이 상대적으로 높지 
않으며 진단을 위해 시행 가능한 간단한 검사법의 효과가 규명된 바가 많지 않기 때문
으로 사료된다. 그러나 보건복지부가 발표한 암등록통계 현황을 살펴보면 2019년 기준 
국내 암종별 발생 현황을 살펴볼 때 주요 10개 발생 암종에 신장암이 포함되는 한편, 
남성에서는 폐암, 간암에 이어 7위에 해당하는 유병률을 보이기도 하였다. 일반 인구에



제1장 연구의 배경 및 목적  | 11

서도 적지 않은 수의 환자들이 관찰되는 가운데, 상기에 언급된 바와 같이 신부전 
환자들에서의 높은 신장암 발생 위험을 고려하여 오랜 기간에 걸쳐 신장 질환을 이환
한 환자들에서, 특히 투석 유지 기간이 장기화될수록 영상학적 검사를 통한 ACD와 
신장암의 발생에 대한 감시검사가 주기적으로 필요하다는 일부 전문가들의 주장이 
존재한다. 12, 14, 21-23
  현재까지 국내 신장 질환 환자들, 특히 혈액투석과 같은 신대체 요법 치료를 유지중
인 환자들에서 신장암의 발생 위험을 심층적으로 분석한 대규모 연구는 부재한 실정이
며, 해당 환자들에서의 적극적인 검진을 통한 신장암 예방의 효과 역시 명확하게 규명
되지는 못한 상태이다. 

제2절 연구 목적
  이에 본 연구에서는 2002년부터 국내에서 투석 치료를 유지중인 환자들 전수를 대상
으로 국민건강보험공단 자료를 바탕으로 2021년까지 발생한 악성 종양 및 신장암의 
발생 현황을 확인하는 한편 일반 인구에 비해 위험도의 변화가 존재하는지를 분석하고
자 한다. 더 나아가 추가 분석을 통해 말기 신질환 환자 내부 신장암의 고위험군에 
관해 탐색하고 해당 대상자들에서 암 관련 예후가 달라지는지에 관해 확인하고자 한다.

제3절 기대되는 효과
  본 연구를 통해 국내 말기 신질환 환자들에서 신장암 발생에 관한 위험도 상승과 
이에 따른 불량한 예후의 가능성이 확인될 경우 고위험군들에 대한 조기 평가와 각 
환자들에게 맞춤 정보를 제공하는 데 중요한 기초 자료로 활용될 수 있을 뿐 아니라, 
해당 환자들에서 암 조기 검진의 효용성을 확인하고자 하는 추가 연구의 근거를 마련하
는 기반이 될 수 있을 것으로 기대된다. 아울러 후속 연구를 통해 적절한 영상학적 
검사를 통한 신장암 감시 검사의 비용-효과에 관한 분석(cost-effectiveness analysis)
의 초기 자료로 기능할 것으로 생각된다.
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제2장
연구대상�및� 방법

제1절 연구 대상
  본 연구를 위해 국민건강보험공단 자료를 활용하여 2002년 1월 1일부터 2017년 
12월 31일까지 16년의 기간 중 청구자료를 활용하여 추출 가능한 대상자를 선별하였
다. 국민건강보험공단의 진료 데이터(상병 내역 및 처치 내역, 처방전 교부 상세 내역) 
자료에 기반하여 19세 이상의 성인 말기 신질환 환자들을 정의하기 위해 2005년 이후
의 기간에서는 혈액투석(V001), 복막투석(V003), 혹은 신장이식(V005) 관련 산정특례 
코드를 활용하였다. 산정특례 도입 이전 시기의 2005년 1월 1일 이전 기간에서는 말기 
신질환 환자는 International Classification of Diseases, Tenth Revision 
(ICD-10) 진단 코드로 N18이 확인되는 한편 3개월 이상의 신대체 요법에 관한 처치 
코드(Hemodialysis: O7020, O7021, O9991, Peritoneal dialysis: O707)가 함께 
확인이 되는 경우와 신장 이식 관련 진단 코드 (ICD-10: Z940, T861) 및 이식 수술 
관련 코드(R3280)가 확인되는 경우로 정의하였다. 해당 환자들에서 신대체 요법 개시
로부터의 투석 유지 기간에 관한 추정이 불분명한 2005년 이전의 말기 신질환 환자들
을 분석에서 제외하였으며, 나머지 대상자들에서 말기 신질환 진단일(index date)은 
해당 산정특례 코드 첫 부여일로 정의하였다. 한편 index date로부터 추적 관찰 기간
이 180일 미만인 대상자들이 제외되었고, 해당 환자들 가운데 각 암종별 발생에 관한 
분석을 진행하기 위하여 각 대상자의 index date 이전 전체 기간부터 index date로부
터 6개월 이후 사이 기간(wash-out period) 동안 해당 암종의 발생이 확인된 대상자들
을 각 분석 이전에 제외하였다. 한편 index date 이전에 신장 이식 치료가 확인된 
대상자들이 추가적으로 분석에서 제외되었다. 최종적으로 124,383명의 말기 신질환 
환자들이 분석에 포함되었다.
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제2절 연구 자료
  본 연구에서 활용된 역학자료(나이, 성별, 거주지, 보험료 분위) 및 동반질환 여부와 
의료이용현황은 국민건강보험공단 데이터를 이용하여 조사하였다. 한편 사망과 관련
된 정보는 통계청 사망 자료를 연계하여 사망 원인, 사망일 등의 자료를 수집하였다.
1. 기본 정보: Index date를 기준으로 해당 시점에서의 나이, 성별, 거주지 (수도권(i.e. 

서울특별시, 경기도), 광역시, 기타 지역) 및 보험료 분위(4분위) 관련 정보를 이용하
였다.

2. 동반질환: 동반질환의 유무는 국민건강보험공단의 진료 데이터의 상병 내역(입원 
및 외래)을 이용하였으며, ICD-10 코드를 통해 진단명(주진단명 + 부진단명 4개)을 
확인하였다. Index date 이전 2년부터 index date 이후 90일까지의 기간 동안 
입원 시 1회 혹은 외래에서 2회 이상 진단된 경우 해당 질환을 동반한 것으로 간주하
였다. 동반질환 측정 및 중증도 평가 도구의 일환으로 Charlson comorbidity 
index (CCI) score를 상병 유무에 따라 계산하였다. 24

Comorbid condition ICD-10 code
Hypertension I10-13, I15
Ischemic heart disease I20-25
Acute myocardial infarction I21, I25.2
Heart failure I50
Peripheral vascular disease I702, I73
Cerebrovascular disease I60-69
Dementia F00, F01, F03, G30
Chronic pulmonary disease J42-J47, J60-67, J70.1, J70.3
Connective tissue disease M05, M06, M30-36, M45
Peptic ulcer K25-28
Mild liver disease B18, K70.4, K71.1, K71.3, K71.4, K71.5, 

K73, Z94.4

Severe liver disease K70.3, K71.7, K72.1, K72.9, K74.3-6, I85, 
I86.4, I98.2

Diabetes E10-14

Hemiplegia G04.1, G11.4, G80.1, G81, G82, G83.0-4, 
G83.9

Acquired immune deficiency syndrome B20-22, B24

<표 2-1> 동반질환 상병내역에 사용된 ICD-10 코드
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제3절 결과변수 및 관심변수
1. 결과변수 (Outcome variable, 종속변수)

  말기 신질환 환자에서 발생하는 악성 종양 발생의 위험도를 확인하기 위해 각 암종별
로 해당하는 ICD-10 진단 코드 발생(입원 혹은 외래)과 함께 해당 진단 코드 발생 
3개월 전후로 암 관련 산정특례 코드(V193 혹은 V194)가 함께 부여되는 경우를 암 
발생으로 간주하였고, 진단 코드 발생일을 사건 발생이로 정의하였다. 기존에 과거력이 
없던 대상자에서 새롭게 발생한 암종을 정의하기 위해, 그리고 투석 치료를 유지 중인 
말기 신질환 상태에서의 악성 종양 발생에 미치는 영향을 분석하기 위하여 상기 언급된 
바와 같이 암 발생은 각 대상자의 index date 이전 전체 기간부터 index date로부터 
6개월 이후 사이 기간(wash-out period) 동안 해당 암종의 발생이 확인되지 않았던 
가운데 index date로부터 6개월이 지난 시점부터 확인된 경우에 한해 결과변수 발생
으로 간주하였다. 악성 종양 발생에 영향을 미칠 수 있는 신장 이식 치료가 발생하는 
경우 해당 대상자를 censoring 하였으며, 신장 이식의 경우 신장 이식 관련 산정특례 
코드(V005)가 발생하는 경우로 정의하였다. 각 대상자는 추적관찰 시작일(index 
date)로부터 사망 혹은 사건 발생 혹은 신장 이식 치료일 혹은 연구 종료일(2021년 
12월 31일) 중 더 빠른 시점까지 추적 관찰하였다. 
  한편 말기 신질환 환자에서 발생하는 신장암의 위험에 관한 이차 분석으로 암종 
발생 이후 이어지는 근치적 치료 목적의 수술/시술 발생 여부에 관해 조사하였다. 또한 
전체 대상자에서 사망에 관한 위험도를 확인하는 한편, 신장암의 예후와 관련하여 신장
암 특이 사망에 관련된 위험에 관하여 추가적인 분석을 진행하였다.
2. 관심변수 (Exposure variable, 노출변수)
  말기 신질환 환자들에서 암종 발생, 특히 신장암 발생에 관한 위험도의 차이가 
연령, 성별, 투석 유지 기간(dialysis vintage)에 따라 달라지는지에 관해 분석하고자 
하였다.
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대상 질환 ICD-10 코드
Oral cavity and pharynx C00–C14
Digestive C15–C26
Respiratory C30–C39
Bone and cartilage C40–C41
Melanomas C43
Soft tissue/connective tissue C45–C49
Breast C50
Female genital organs C51–C58
Male genital organs C60, C62–C63
Prostate C61
Kidney C64
Urinary tract C65–C68
Central nervous system C69–C72
Endocrine C73–C75
Unknown origin C76–C80
Multiple myeloma C90
Hematological C81–C89, C91-C96
Multiple primary sites C97–C98

<표 2-2> 암종 발생에 활용된 ICD-10 코드

Treatment Code

Simple nephrectomy R3271
Radical nephrectomy R3273

Subcapsular nephrectomy R3274
Partial nephrectomy R3290
Renal endoscopic tumor resection R3305

Cryosurgical Ablation of Renal Cancer R3307
Ablation of Renal Cancer by intraoperative radiofrequency R3299

Ablation of Renal Cancer by intraoperative microwave R3300
Ablation of Renal Cancer by laparoscopic radiofrequency R3309

Ablation of Renal Cancer by laparoscopic microwave R3310

<표 2-3> 신장암 관련 근치적 치료로서의 수술 및 시술

제4절 통계학적 분석방법
1. 연구대상자의 일반적 특징
범주형 자료는 퍼센트(%)로, 연속형 자료는 평균 ± 표준편차로 기술하였다.
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2. 사건 발생률 및 유병률

결과변수에 대한 각 사건 발생률 및 유병률은 100,000명당 발생건수로 계산하였다.
3. 통계 분석

  말기 신질환 환자들의 생존율, 암종 발생과 그에 따른 수술/시술적 발생 사이의 연관
성, 그리고 사망에 관한 위험도 분석에 관하여서는 Cox 비례위험모형을 활용한 생존분
석을 시행하였다. Cumulative incidence에 관하여서는 Kaplan-Meier 방법을 활용
하였고 각 비교 대상 그룹간 통계학적 차이는 Log-rank test를 통하여 분석하였다. 
발생 위험에 대한 평가는 교란변수의 통제를 위해 나이, 성별, 거주 지역, 보험료 분위, 
기저 동반 질환 유무를 반영한 CCI score를 보정하여 분석을 진행하였다. 신장암 발생
과 신장암에 따른 예후에 관한 분석에서는 말기 신질환 대상자 내부 하위그룹에서 
위험도가 달라지는지를 확인하고자 나이(65세 미만 혹은 65세 이상), 성별, 투석 유지 
기간에 따라 생존분석을 시행하였다. 한편 사망과 관련한 분석에 있어서는 암으로 인한 
사망에 관한 위험 추정에 있어 암 진단 이전에 발생한 사망에 관해서는 사망일 기준 
censoring 하여 분석을 진행하였다. 본 연구에 사용된 모든 생존분석 자료의 결과는 
보정된 위험비(adjusted hazards ratio, HR) 및 95% 신뢰구간으로 기술하였으며, 
P값 <0.05를 통계학적으로 유의한 것으로 간주하였다. 연구 기간 동안 말기 신부전 
그리고 각 암종의 발생률 및 유병률의 연간 추세를 확인하고자 연간 백분율 변화 
(Anuual percentage change) 및 95% 신뢰 구간을 Joinpoint Regression 
Program (Version 4.0.4; National Cancer Institute)을 활용하여 계산하였다. 25 
한편 말기 신질환 환자들에서 암종 발생 위험도 변화에 관해 국내 일반 인구와 비교하
기 위해 2006년부터 2017년까지 예상되는 각 암종별 발생 건수를 기준으로 실제 관찰
된 암 발생 건수를 나눠 표준화 발생률 (Standardized incidence ratios, SIR)을 
계산하였다. 관찰된 암종 발생 건수가 Poisson distribution을 따른다는 가정 하에 
95% 신뢰구간이 함께 계산되었다.
4. 통계 분석 프로그램

  모든 통계 분석은 SAS 9.4 version (SAS institute, Cary, NC, USA) 프로그램을 
활용하여 진행하였다.



[그림 2-1] 연구  방법 개 요
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제3장
국내�말기� 신질환� 환자들의�현황

제1절 신대체 요법 시작 시기별 말기 신질환 환자들의 일반적 
특성

  총 124,383명의 분석에 포함된 말기 신질환 환자들을 일반적 특성에 관해 우선적으
로 분석하였다. 전체 대상자에서 투석 시작 연령은 70-79세에서 가장 많았으며, 대상자 
가운데 57.6%가 남성이었다. 그 가운데 수도권에 거주하는 대상자는 총 40.7%, 광역
시에 거주하는 대상자는 25.4%, 기타 지역에 거주하는 대상자는 33.9%로 확인되었다. 
심혈관계 질환, 당뇨 등을 포함하여 CCI score 3점 이상의 기저 질환들을 신대체 
요법 시작 시점에 보유하고 있던 대상자들은 91.3%로 확인되었다. 신대체 요법 시작 
시기별로 대상자들을 나누어 분석하였을 때, 시기가 후반부에 이를수록 말기 신질환을 
진단받아 신대체 요법 치료를 개시하는 연령이 높아지고, 유병하는 동반 질환의 수도 
점차 증가하여 환자들의 중증도가 높아졌을 것으로 추정되었다.
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[그림 3-1] 시기별 말기 신질환 진단 연령

Abbreviations: ESRD, end-stage renal disease.

제2절 말기 신질환 환자들의 5년 생존률
  분석에 포함된 말기 신질환 환자들의 5년 생존률의 변화를 확인하기 위해 시기별로 
관찰 기간에 따른 생존을 결과 변수로 하여 생존 분석을 시행하였다. 결과적으로 
2007-2011년 사이 말기 신질환을 진단받고 신대체 요법 치료를 유지받은 대상자들에 
비해 2012-2016년 사이 말기 신질환을 진단받은 대상자들의 5년 생존률이 약 5% 가량 
상승한 것을 확인할 수 있었다. 동일한 분석을 신대체 요법을 혈액 투석 그리고 복막 
투석으로 구분하여 진행하였을 때, 동일한 양상의 시기별 생존률 변화가 확인되었고 
이러한 경향은 복막 투석 치료를 받는 환자들에서 더욱 현저한 것이 확인되었다.
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(A)

[그림  3-2] 시기별  말기 신 질환 환 자들의  5년 생 존률

(B)
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(C)

[그림 3-2] 시기별 말기 신질환 환자들의 5년 생존률
(A) 전체 대상자 (B) 혈액 투석 환자 (C) 복막 투석 환자

Note: Statistical analysis was performed using the log-rank test.
Abbreviations: ESRD, end-stage renal disease.

제3절 말기 신질환 환자들의 시기별 사망 원인 현황
  해당 말기 신질환 환자들의 생존률 증대에 따른 시기별 사망 현황 변화 여부를 확인
하기 위하여 통계청 사망 자료를 연계하여 사망 원인에 관해 분석을 진행하였다. 사망 
원인은 직접 사망 원인에 관한 진단 코드를 활용하여 분류하였고 크게 심혈관계 질환 
(ICD-10: I code), 신장 질환 (ICD-10: N00-19, N25-N29), 감염성 질환 (ICD-10: 
A code), 악성 종양 (ICD-10: C code), 그리고 기타 질환으로 분류하였다. 기존 말기 
신질환 환자들의 주요 사망 원인으로 여겨지던 심혈관계 질환에 따른 사망률은 시기별 
변화에 따른 큰 추이 변화 없이 유지되었으며 한편 감염성 질환의 사망률이 점차적으로 
늘어나는 양상이 확인되었다. 악성 종양에 따른 사망률 역시 일정한 수준으로 유지됨을 
확인하였다. 마찬가지로 시기별 주요 사망 원인 변화에 관해 혈액 투석 혹은 복막 투석 
치료를 받는 대상자들로 구분하여 비교 분석을 진행하였다.
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(A)

[그림  3-3] 시기별  말기 신 질환 환 자들의  주요 사 망 원인

(B)
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(C)

[그림 3-3] 시기별 말기 신질환 환자들의 주요 사망 원인
(A) 전체 대상자 (B) 혈액 투석 환자 (C) 복막 투석 환자
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제4장
말기�신질환� 환자들의�
악성� 종양� 발생� 위험

제1절 연도별 악성 종양 발생률 및 유병률
  말기 신질환 환자들의 악성 종양 발생 위험도를 분석하기 위해 우선 연도별 악성 
종양 발생 건수에 관해 조사하였다. 전체 암종의 발생 및 신장암의 발생은 매해 증가하
는 양상으로, 2007년에 비해 2017년에 들어 전체 암의 경우 100건에서 792건, 신장암
의 경우 4건에서 82건의 발생이 확인되었다. 해당 기간 마찬가지로 증가한 말기 신질환 
환자들의 수를 감안하였을 때, 말기 신질환 환자 100,000명당 전체 암종 및 신장암은 
439.9명에서 731.6명, 그리고 17.6명에서 75.8명으로 조발생률의 증가가 각각 확인되
었다. 2013년에서 2017년의 최근 5년 유병률을 확인하였을 때 전체 암종 및 신장암의 
유병률은 2,000.3명에서 2,322.4명, 그리고 148.2명에서 251.3명으로 각각 증가한 것
이 확인되었다. 해당 환자들에서 신대체 요법 치료로부터 악성 종양 발생까지의 소요 
시간은 전체 암종의 경우 4.4 ± 3.1년, 신장암의 경우 5.6 ± 3.4년으로 확인되었다. 
전체 대상자 가운데 60세 미만 대상자들의 경우에는 전체 암종 및 신장암 발병까지 
각각 5.4 ± 3.6년 및 6.6 ± 3.4년이 확인되었던 가운데, 60세 이상 대상자들의 경우에
는 3.9 ± 2.7년 및 4.2 ± 2.8년이 각각 소요된 것으로 확인되었다. 한편 악성 종양 
발생의 연간 변화율을 분석하기 위하여 annual percentage change가 분석되었는데, 
말기 신질환의 발생률은 연구 기간 동안 매 해 4.1% (95% CI, 0.7%-7.7%, P value 
= 0.02) 씩 증가하였던 것으로 확인된 가운데, 전체 암종의 경우 4.1% (95% CI, 
0.5%-7.8%, P value = 0.03), 신장암의 경우 13.2% (95% CI, 7.2%-19.5%, P value 
= 0.001) 매해 증가하였던 것으로 확인되었다. 최근 5년 유병률에 관해서도 말기 신질
환의 경우 매 해 12.9% (95% CI, 12.0%-13.9%, P value <0.001) 씩 증가하였던 
것으로 확인된 반면, 전체 암종의 경우 3.5% (95% CI, 2.0%-5.0%, P value = 0.005), 
신장암의 경우 14.7% (95% CI, 9.1%-20.6%, P value = 0.003) 증가하였던 것으로 
확인되었다. 
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(A)

(B)

[그림 4-1] 말기 신질환 환자들에서 연도별 악성 종양 발생 현황
(A) 발생률 (B) 최근 5년 유병률

Note: Each incidence and prevalence rate were presented as cases per 100,000 
patients with ESRD. 
Abbreviations: ESRD; end-stage renal disease.
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All sties Kidney Other urologic sites

N Years N Years N Years

Overall 7,748 4.4 ± 3.1 755 5.6 ± 3.4 548 3.9 ± 2.9

Male 5,113 4.3 ± 3.0 552 5.6 ± 3.3 417 3.8 ± 2.8

Female 2,635 4.7 ± 3.3 203 5.8 ± 3.6 131 4.4 ± 3.1

<60 years 2,738 5.4 ± 3.6 456 6.6 ± 3.4 122 4.7 ± 3.4

≥60 years 5,010 3.9 ± 2.7 299 4.2 ± 2.8 426 3.7 ± 2.7

<표 4-2> 말기 신질환 환자에서 악성 종양 발생까지의 평균 기간

Note: Data are presented as means ± standard deviation. 

Event
Incidence (2007-2017) Prevalence (2013-2017)

AAPC (95% CI) P value AAPC (95% CI) P value

ESRD 4.1% (0.7-7.7) 0.02 12.9% (12.0-13.9) <0.001

Cancer cases per prevalent ESRD cases

All sites 4.1% (0.5-7.8) 0.03 3.5% (2.0-5.0) 0.005

Kidney 13.2% (7.2-19.5) 0.001 14.7% (9.1-20.6) 0.003

Other urologic sites -0.4% (-4.3-3.6) 0.81 2.3% (-0.8-5.5) 0.10

<표 4-3> 말기 신질환 환자에서 연도별 악성 종양 발생의 변화 양상

Note: Data are presented as means ± standard deviation. 
Abbreviations: AAPC, Average annual percent change; CI, confidence interval; ESRD, 
end-stage renal disease.

제2절 일반 인구와 비교한 말기 신질환 환자들의 악성 종양 
발생 위험도

  2007년에서 2017년 사이 말기 신질환 환자들에서 악성 종양 및 신장암의 발생에 
관한 위험도를 일반 인구 대비 비교 분석하기 위해 SIR (standardized incidence 
ratio)를 분석하였다. 이를 위해 국립암센터 국가암등록사업 통계 자료를 활용하여 
연도별 주민등록 연앙인구에 기반한 성, 연령별 분포를 감안한 기대 발생수와 비교하였
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을 때, 전체 암종의 경우 SIR 0.95 (95% CI 0.92-0.98) 그리고 신장암의 경우 SIR 
3.68 (95% CI 3.63-3.73)이 확인되었다. 이를 통해 말기 신질환 환자들에서 암 발생에 
관한 상대적 위험도의 상승을 확인하였다.

Cancer sites N SIR (95% CI)

All sites 7,748 0.95 (0.92-0.98)

Kidney cancer 755 3.68 (3.63-3.73)

<표 4-4> 일반 인구와 비교한 말기 신질환 환자에서의 악성 종양 발생의 상대적 위험도

Notes: Indirect standardization was performed by applying background cancer rates 
from Annual report of cancer statistics in Korea to the age and sex distribution of the 
study population. Annual age- and sex-specific rates were averaged over the 11-year 
study period (2007-2017). Age was categorized in 5-year groups. Crude rate, a rate 
based on the frequency of cancer in the entire population, is calculated per 100,000 
person-years.

Abbreviations: CI, confidence interval; CR, crude rate, ESRD; end-stage renal disease; 
SIR, standardized incidence ratio.

제3절 하위 그룹별 악성 종양 발생 위험도
  말기 신질환 환자들에서 악성 종양의 발생에 관한 위험도에 있어 하위 그룹간 차이가 
존재하는지에 관해 분석하고자 하였다. 이를 위해 연령 및 성별에 따른 하위 그룹간 
전체 암종 발생에 관한 위험도에 관해 비교 분석하였으며, 60세 미만의 대상자들에 
비해 60세 이상의 대상자들에서 (P<0.001 by log-rank test), 그리고 여성에서보다 
남성에서 (P<0.001 by log-rank test) 악성 종양 발생이 통계적으로 유의미하게 증가
함을 Kaplan-Meier curve와 그룹간 log-rank test를 활용한 비교 분석을 통해 확인
하였다. 한편 Multivariable Cox model을 활용한 생존 분석에서 다양한 변수들을 
보정한 이후에도 60세 이상의 대상자들의 경우 60세 미만 대상자들에 비해 약 82% 
이상 악성 종양 발생에 관한 위험도가 상승하는 것이 확인되었다 (adjusted HR, 1.82; 
95% CI, 1.74-1.92). 남성의 경우에도 여성에 비해 약 60% 이상의 악성 종양 발생에 
관한 위험도 상승과 연관됨이 확인되었다 (adjusted HR 1.60; 95% CI, 1.53-1.68). 
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(A)

(B)

[그림 4-2] 말기 신질환 환자들에서 전체 암종에 관한 발생 위험도
(A) 연령별 (B) 성별

Note: Statistical analysis was performed using the log-rank test.
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Univariable Multivariable

HR [95% CI] P HR [95% CI] P

Age

<60 years Reference Reference

≥60 years 1.81 [1.73-1.90] <0.001 1.82 [1.74-1.92] <0.001

Sex

Female Reference Reference

Male 1.52 [1.45-1.59] <0.001 1.60 [1.53-1.68] <0.001

Residential area

Other regions Reference Reference

Metropolis 1.01 [0.95-1.07] 0.69 1.02 [0.96-1.08] 0.54

Capital area 1.01 [0.96-1.06] 0.83 1.01 [0.96-1.06] 0.83

Income levels

1st quartile Reference Reference

2nd 0.99 [0.93-1.06] 0.85 1.01 [0.95-1.09] 0.69

3rd 1.08 [1.02-1.15] 0.01 1.04 [0.98-1.11] 0.20

4th 1.29 [1.22-1.36] <0.001 1.14 [1.07-1.20] <0.001

CCI scores

0 Reference Reference

1 1.19 [1.07-1.31] 0.001 1.11 [1.00-1.23] 0.05

2 1.18 [1.07-1.31] 0.001 1.05 [0.95-1.17] 0.31

≥3 1.39 [1.28-1.51] <0.001 1.19 [1.09-1.29] <0.001

<표 4-5> 말기 신질환 환자에서 악성 종양 발생에 관한 위험도

Notes: All models were adjusted for age, sex, household income quartile, residence, 
and CCI score. 
Abbreviations: CI, confidence interval; HR, hazard ratio.
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제5장
국내�말기� 신질환� 환자들에서�발생한�
신장암� 현황� 및� 사망� 위험� 분석

제1절 말기 신질환 환자 중 신장암 발생의 위험도 차이와 근
치적 치료 현황

  앞서 말기 신질환 환자들에서 전체 암종의 발생에 관한 위험도에 있어 하위 그룹간 
차이가 존재하는지에 관해 분석을 진행하였고, 이어 신장암 발생에 있어 특정 환자군에
서 발생의 위험도가 달라지는지 확인하고자 하였다. 이어 마찬가지로 남성 및 여성, 
그리고 60세 미만과 60세 이상의 하위 그룹으로 분류하여 신장암 발생에 관한 위험도
를 분석하였을 때, 여성에서보다 남성에서, 그리고 60세 이상의 고령에서 발생 위험도
가 높았다 (P<0.001 by log-rank test). 기타 연령을 기준으로 한 추가 분석에서는 
50세, 65세, 70세 등의 연령을 기준으로 한 분석에서 비교군간의 발생률의 차이는 
관찰되지 않았다 (P>0.05 by log-rank test). 한편 여성의 경우 60세 이상에서 신장암
에 대한 위험도가 60세 미만의 대상자들에 비해 상대적으로 높지 않은 것으로 확인된 
부분은 산부인과적 암종(예. 유방암, 난소암, 자궁암 등) 발생 등과 관련된 경쟁적 위험
(competing risk)의 영향으로 추정되었다.
  한편 신대체 요법 치료를 유지해온 기간과 신장암 발생 사이의 관계에 관해 확인해보
고자 신장암 진단시의 투석 유지 기간에 관해 확인해보았다. 추적관찰 기간 중 전체 
말기 신질환 환자 가운데 새롭게 진단된 신장암은 총 755명에서 확인되었고, 그 가운데 
61.9%는 신장암 진단 당시 5년 이상의 투석 유지 기간을 가지고 있었다. 
  해당 신장암 발병 환자들에서 근치적 치료 목적의 수술 또는 시술이 이루어진 현황에 
관해 살펴보았을 때, 전체 대상자 가운데 10.8%의 환자들에서 근치적 치료가 이루어진 
것을 확인하였다. 
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(A) 

[그 림 5-1] 말기 신 질환 환 자들에 서 신장 암에 관 한 발생  위험도

(B) 
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(C) 

(D)

[그림 5-1] 말기 신질환 환자들에서 신장암에 관한 발생 위험도
(A) 연령별 (B) 성별 (C) 남성에서 60세 기준 (D) 여성에서 60세 기준

Note: Statistical analysis was performed using the log-rank test.
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Dialysis vintage Incident cases of kidney cancers (%) Surgical treatments (%)

<3 years 117 (15.5) 10 (8.5)

3 to 5 years 166 (22.0) 15 (9.0)

≥5 years 467 (61.9) 56 (12.0)

Overall 755 (100) 81 (10.8)

<표 5-1> 말기 신질환 환자에서 신장암을 진단받은 환자들의 투석 유지 기간 및 근치적 치료를 
시행받은 분율

제2절 말기 신질환 환자에서 신장암 발생에 따른 예후 분석
  이루어진 분석 결과들을 토대로 연령, 성별에 기반한 신장암 발생의 고위험군을 확인
하여 해당 하위 그룹에서 신장암 발생에 따른 예후에 차이가 발생하는지에 관해 분석을 
진행하고자 하였다. 이를 위해 신장암이 발생한 전체 대상자 가운데 신장암 발생의 
고위험군으로 추정된 60세를 기준으로 한 연령 및 성별에 따른 하위 그룹에서 이루어진 
근치적 목적의 치료와의 연관성을 먼저 확인하였고, 해당 분석들에서 연령 및 성별에 
따른 차이는 확인되지 않았다. 이어서 신장암이 진단된 말기 신질환 환자들 가운데 
불량한 예후가 예상되는 잠재적 고위험군으로서 60세 이상의 고령인 대상자들과 60세 
미만의 대상자들 사이의 신장암 진단 시점에서의 일반적 특성에 관해 다시 확인하였다. 
60세 이상의 고령인 환자들은 60세 미만의 환자들에 비해 보험료 분위가 높은 대상자
가 많았으며, 수도권 이외의 지역에 거주하는 비율이 높았고, 심뇌혈관 질환 및 당뇨와 
같은 동반 질환이 보다 많은 것으로 확인되었다. 60세 이상의 대상자들에서 더욱 많은 
수가 높은 보험료 분위 그룹에 속한 부분은 고령에서의 사회, 경제적 소득이 상대적으
로 높은 수준이었기 때문으로 생각되며, 마찬가지로 노년층의 대도시, 수도권 이외 
지역에서의 거주 비율이 높았을 가능성이 추정된다.
  이에 따라 하위 그룹별 신장암에 따른 사망에 관한 위험성에 차이가 발생하는지를 
추가적으로 분석하였다. 마찬가지로 60세 이상의 고령과 남성에서 신장암 특이 사망도
에 관한 위험도 상승과의 연관성이 확인되었다 (P<0.001 by log-rank test). 이어서 
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수행한 신장암 특이 사망에 관한 위험도와 관련하여 신장암 진단 시점의 보험료 분위, 
거주지, 동반 질환을 고려한 CCI score와 신장암에 관한 근치적 치료 수행, 그리고 
신장암 진단 시점에서의 투석 유지 기간들을 모두 고려하여 보정한 adjusted hazard 
ratio를 확인하였을 때, 60세 이상의 고령에 관해서는 adjusted HR 2.50 (95% CI, 
1.58-3.98)로 높은 위험도와의 연관성이 확인되었다. 또한 투석 유지 기간이 1년씩 
늘어나는 경우 해마다 10% (adjusted HR, 1.10; 95% CI, 1.03-1.18)의 신장암 특이 
사망에 관한 위험도 상승과 연관성이 확인되었다.
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(A) 

[그림  5-2] 말기 신 질환 환 자들에 서 신장 암 진단 시 근치 적 목적 의 치료 와의 연 관성 분 석

(B)
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(C)

(D)

[그림 5-2] 말기 신질환 환자들에서 신장암 진단시 근치적 목적의 치료와의 연관성 분석
(A) 연령별 (B) 성별 (C) 남성에서 60세 기준 (D) 여성에서 60세 기준

Note: Statistical analysis was performed using the log-rank test.
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Characteristics
Overall

Patients of
<60 years

Patients of
≥60 years P

(N=755) (N=313) (N=442)
Sex, number

   Male 552 (73.1) 230 (73.5) 322 (72.9) 0.85

Income quartiles, number <0.001

   First quartile (lowest) 291 (38.5) 155 (49.5) 136 (30.8)

   Second quartile 119 (15.8) 55 (17.6) 64 (14.5)

   Third quartile 154 (20.4) 64 (20.4) 90 (20.4)

   Fourth quartile (highest) 191 (25.3) 39 (12.5) 152 (34.4)

Residential area, number 0.14

   Capital area 376 (49.8) 168 (53.7) 208 (47.1)

   Metropolis 183 (24.2) 74 (23.6) 109 (24.7)

   Other regions 196 (26.0) 71 (22.7) 125 (28.3)

Dialysis vintage 5.6 ± 3.4 6.1 ±3.3 5.3 ± 3.4 <0.001

Comorbidities, number

Acute myocardial infarction 69 (9.1) 22 (7.0) 47 (10.6) 0.09

   Heart failure 207 (27.4) 65 (20.8) 142 (32.1) 0.001

   Peripheral vascular disease 198 (26.2) 68 (21.7) 130 (29.4) 0.02

   Cerebrovascular disease 155 (20.5) 40 (12.8) 115 (26.0) <0.001

   Dementia 45 (6.0) 1 (0.3) 44 (10.0) <0.001

   Chronic pulmonary disease 216 (28.6) 74 (23.6) 142 (32.1) 0.01

   Connective tissue disease 59 (7.8) 21 (6.7) 38 (8.6) 0.34

   Peptic ulcer 285 (37.7) 107 (34.2) 178 (40.3) 0.09

   Mild liver disease 126 (16.7) 57 (18.2) 69 (15.6) 0.35

   Severe liver disease 41 (5.4) 19 (6.1) 22 (5.0) 0.51

   Diabetes with complication 410 (54.3) 148 (47.3) 262 (59.3) 0.001

   Hemiplegia 16 (2.1) 4 (1.3) 12 (2.7) 0.18

   Acquired immune deficiency 
syndrome 3 (0.4) 2 (0.6) 1 (0.2) 0.37

CCI score <0.001

   0 49 (6.5) 32 (10.2) 17 (3.8)

   1 91 (12.1) 52 (16.6) 39 (8.8)

   2 85 (11.3) 44 (14.1) 41 (9.3)

   ≥3 530 (70.2) 185 (59.1) 345 (78.1)

<표 5-2> 신장암이 발생한 말기 신질환 환자들의 일반적 특성

Note: Data are presented as means ± SD or numbers (percentages). CCI score was 
calculated based on the presence of prior history of comorbid diseases, except for 
chronic kidney disease and malignancy.
Abbreviations: CCI, Charlson comorbidity index; SD, standard deviation.
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(A) 

(B)

[그림 5-3] 말기 신질환 환자들에서 발생한 신장암에 따른 신장암 특이 사망 
위험도에 관한 하위 그룹간 분석 

(A) 연령별 (B) 성별 

Note: Statistical analysis was performed using the log-rank test.
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Univariable Multivariable

HR [95% CI] P HR [95% CI] P

Age

<60 years Reference Reference

≥60 years 2.16 [1.43-3.26] <0.001 2.50 [1.58-3.98] <0.001

Sex

Female Reference Reference

Male 1.33 [0.82-2.17] 0.25 1.37 [0.84-2.23] 0.21

Residential area

Other regions Reference Reference

Metropolis 0.71 [0.40-1.26] 0.24 0.77 [0.43-1.39] 0.39

Capital area 0.82 [0.52-1.31] 0.41 0.89 [0.55-1.43] 0.63

Income levels

1st quartile Reference Reference

2nd 0.83 [0.41-1.65] 0.58 0.80 [0.40-1.61] 0.54

3rd 1.42 [0.83-2.45] 0.21 1.37 [0.79-2.39] 0.26

4th 1.46 [0.87-2.45] 0.15 1.14 [0.67-1.96] 0.63

Dialysis vintage 1.05 [0.99-1.11] 0.14 1.10 [1.03-1.18] 0.003

CCI scores

0 Reference Reference

1 1.41 [0.44-4.50] 0.56 1.25 [0.39-3.99] 0.71

2 1.93 [0.63-5.91] 0.25 1.61 [0.52-4.98] 0.41

≥3 1.66 [0.60-4.54] 0.33 1.42 [0.51-3.96] 0.50

Treatment for kidney cancers 0.98 [0.52-1.85] 0.96 1.12 [0.59-2.13] 0.73

<표 5-3> 말기 신질환 환자들에서 발생한 신장암에 따른 신장암 특이 사망 위험도에 관한 하
위 그룹간 분석

Abbreviations:CCI, Charlson comorbidity index; CI, confidence interval; HR, hazard ratio.
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제6장
고찰�및� 결론

  본 연구를 통해 국민건강보험공단 자료를 활용하여 국내 말기 신질환 환자들에서 
악성 종양 발생에 관한 위험도와 암 발생에 따른 예후와의 연관성에 관해 분석하였다. 
특히 여러 악성 종양 가운데 신장암에 관한 분석에서 일반 인구 대비 말기 신질환 
환자들에서 신장암의 발생 위험도가 유의미하게 높음을 확인하였으며, 말기 신질환 
환자 가운데 신장암 발병의 고위험군에 관해 분석하였다. 결과적으로 장기간의 투석 
유지 기간을 보유한 고령의 말기 신질환 환자에서 신장암 발생의 위험과 신장암 관련 
사망의 위험도가 높아짐을 확인하였다. 관찰 연구의 한계로 말기 신질환과 신장암 발생 
사이의 인과 관계나 발생 기전에 관한 분석에는 어려움이 있으나, 말기 신질환 환자들
이 신장암 발생의 잠재적 고위험군으로서 특정 환자군에서 신장암 발생과 관련된 조기 
검진의 효과 분석을 위한 추가적인 연구의 밑바탕이 될 수 있는 기초자료로서 본 연구
의 의미가 있다. 

제1절 선행연구 고찰
  신장 질환 환자들의 주요 사망 원인은 심혈관계 질환으로 알려져 있으며 최근 신장 
질환 환자들의 생존률 증대가 이어짐에 따라 기저 신부전이나 심혈관계 질환 이외에 
말기 신질환 환자들의 건강에 영향을 미치는 다른 요인들에 대한 관심이 증대되고 
있다. 그 가운데 불량한 예후로 이어지는 심혈관계 질환 등의 영향으로 악성 종양이 
건강에 미치는 영향이 과소 평가될 수 있다는 지적이 있어왔고, 일례로 미국에서 이루
어진 코호트 연구에서는 만성 신부전을 가진 환자 중 35%가 심혈관계 질환으로 사망하
는 한편 32%가 악성 종양에 기인한 사망을 경험할 가능성이 추정되기도 하였다. 26 
또다른 소규모 전향적 연구에서는 10 mL/min per 1.73 m2의 사구체 여과율 감소마다 
암 발생 위험이 29%씩 증가한다는 보고가 제시되기도 하였다. 27 스웨덴의 코호트 
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연구에서는 사구체 여과율과 암 발생 사이의 U-shape의 연관성이 확인되었는데 주로 
피부 및 비뇨기계 암종과 연관성이 확인되었고, 28 투석 치료를 유지중인 말기 신질환 
환자들에서 신장 및 기타 비뇨기계 암종의 위험도가 높아짐이 확인된 바 있다. 29 추가
적으로 사구체 여과율이 10 mL/min/1.73 m2 감소될 때마다 암 사망 위험이 18%씩 
증가한다는 보고가 있었으며, 30 신장 이식 환자들뿐 아니라 투석 환자에서도 2.5배 
이상의 암 사망 위험도의 증가가 확인되기도 하였다. 31 이에 따라 일반적인 신기능을 
가진 인구에 비해 신장 질환을 유병한 환자들에서 악성 종양으로 인한 예후가 더욱 
불량할 수 있다는 지적이 제시된 바 있다. 30 반면 6개의 전향적 임상 연구에 등록된 
환자들을 포함한 메타 분석에서는 만성 신부전과 암종 발생 위험과의 관련성이 통계적
으로 유의하지 않았다. 32 따라서 대규모 인구 기반 분석을 통한 말기 신질환 환자들에
서의 악성 종양으로 인한 질병 부담과 예후에 관한 추가적인 연구의 필요성이 지속적으
로 요구되어온 바 있다.
  이에 말기 신질환 환자들에서 악성 종양 발생 및 예후와의 연관성에 관해 분석을 
시도한 최근의 대규모 연구 결과 가운데 하나로, 미국 메디케어 내부 말기 신질환 프로
그램에 등록된 모든 환자를 포함하는 국가 등록부인 미국 신장 데이터 시스템(the 
US Renal Data System, USRDS)을 활용한 연구에서 혈액 투석 치료를 받는 환자들
에서 5년의 투석 유지 기간동안 분석 대상자 가운데 9%에서 악성 종양이 새롭게 진단
되었음이 보고되었다. 33 시기별 악성 종양의 발생에 관해 1996년에서 2009년까지의 
분석에서 전체 암종에 관하여서는 뚜렷한 증가 추세가 확인되지는 않았으나, 본 연구 
결과에서와 동일하게 신장암을 포함한 특정 암종에서는 발병율이 증가하는 양상이 
확인되었다. 이는 과거 미국에서의 말기 신질환 환자에서 일반 인구와 비교하였을 때 
전반적인 암 발생 위험이 높지 않다고 보고한 연구와 일부 불일치하는 결과이며, 또한 
과거 이식 환자에서 확인된 5년 누적 암 발생률인 4.4%보다 더 높게 확인된 추정치는 
해당 연구에서 차용한 competing risk를 감안한 분석과 분석 대상자들의 고령의 나이 
등에 기인하였을 것으로 생각된다. 9 일반 인구 대비 혈액 투석 환자들에서 확인된 
암 발생에 관한 높아진 위험도는 기존에 알려진 악성 종양에 관한 전통적 위험 인자 
이외에 혈액 투석 치료를 유지하는 기간 동안 추가적으로 노출되는 기타 요인의 가능성
을 시사한다고 볼 수 있다. 한편 해당 연구에서는 기존 연구들에서와 다르게 암 발생에 
관한 정의에 있어 입원 치료에서뿐만 아니라 외래 진료에서의 진단 사례까지 포함하였
기에 악성 종양에 따른 질병 부담을 좀 더 정확하게 추정하였다고 볼 수 있다. 
  한편 캐나다에서 수행된 대규모 인구 기반 코호트 연구에서도 저하된 사구체 여과율
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로 대변되는 신장 질환을 유병한 환자들에서 누적 암 발생률이 약 10-15%로 확인되었
다. 34 또한 일반 인구에 비해 만성 신부전 3a기의 경증 신장 질환 환자들과 신장 이식 
환자들에서는 암 발생 위험의 상승이 확인되었는데. 반면 만성 신부전 4기 혹은 투석을 
받는 환자에서는 유의하게 높은 위험도는 관찰되지 않았다. 해당 연구의 결과들은 역시 
투석 치료를 받는 말기 신질환 환자들이 지니는 악성 종양 이외의 competing risk의 
가능성에 기인하였을 가능성과, 중증 신장 질환 환자들일수록 관찰 기간이 상대적으로 
경증 만성 신부전 환자들에 비해 짧을 수 있음에 기반하였을 것으로 추정된다. 한편 
말기 신질환 환자들이 일반 인구에 비해 정기 건강 검진을 받는 비율이 높지 않아 
유방암, 대장암 등의 발생 위험도가 상대적으로 낮게 관찰되고 이에 따라 전체 암종의 
발생률이 높지 않게 집계되었을 수 있다는 지적 역시 가능하다. 35 해당 연구에서도 
만성 신부전 환자들에서 신장암 및 방광암 발생의 위험도는 통계적으로 유의하게 높았
는데, 이는 만성 신부전의 진단과 관리 과정에서 신장암 혹은 요로계 종양의 발견이 
자연스럽게 많아졌을 가능성에 기인하였을 수도 있으나 신기능의 감소 자체가 악성 
종양 발생의 위험 인자로 작용하였을 가능성을 시사하는 결과라 할 수 있다.
  말기 신질환 환자에서 증가된 악성 종양에 관한 위험은 말기 신질환과 관련된 면역 
결핍 혹은 영양 불균형에 일부 기인하였을 가능성이 존재한다. 36-44 한편 요독증 및 
투석 치료와 연관된 이상 면역 반응 역시 말기 신질환과 악성 종양 사이의 연관성에 
영향을 미치는 원인으로 생각되기도 한다. 9 추가적으로 말기 신질환 환자들에서 흔한 
만성 빈혈 교정을 위한 치료로 사용되는 에리스로포이에틴 자극제 (erythropoietin- 
stimulating agent)가 암 발생에 미치는 효과에 대해 최근 다양한 연구들이 진행되고 
있는 가운데, 해당 약제들이 암 세포 표면의 에리스로포이에틴 수용체를 활성화시키거
나 새로운 혈관 생성을 촉진할 수 있다는 가설이 기저 발병 기전으로 제시되고 있다. 
45, 46 다만 본 연구에서는 해당 약제의 영향에 관하여서는 분석을 진행하지 못하였기에 
향후 추가적인 분석을 통해 약제의 영향에 관한 고찰이 필요할 것으로 생각된다.

제2절 말기 신질환과 신장암 발생 사이의 연관성
  본 연구를 통해 국내 말기 신질환 환자들에서 악성 종양 발생의 위험도, 특히 신장암 
발생에 관한 위험도와 이와 연관된 환자 예후와의 연관성에 관해 분석하였다. 특히 
말기 신질환 환자 가운데 신장암 발생과 연관된 고위험군에 관해 탐색하고 해당 대상자
들의 근치적 목적의 치료 현황과 신장암 특이 사망에 관한 위험도에 관해 추가적으로 
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분석함으로써, 향후 신대체 요법 치료를 지속하는 말기 신질환 환자들 가운데 특정 
대상들에서 신장암의 조기 검진을 위한 검사법의 유용성에 관해 분석하고자 하는 후속 
연구의 근거 자료로써 본 연구의 의의가 있다. 
  본 연구에서 말기 신질환 환자들에서 일반 인구 대비 신장암 발생에 관해 약 3.7배의 
높아진 위험도가 관찰되었다. 국립 암센터 통계에 따르면 2019년 기준 국내 신장암 
발생의 현황은 인구 10만명당 조발생률 11.7명, 신장암 사망률은 10만명당 1.9명으로 
확인된 가운데, 본 연구를 통해 확인된 말기 신질환 환자들에서 신장암의 발생은 2019
년 기준 투석 인구 10만명당 70.1명 및 신장암으로 인한 사망은 20.1명으로 일반 인구 
대비 상대적으로 높아진 위험도가 관찰되었다. 선행 연구들을 통해 앞서 언급된 바와 
같이 말기 신질환 환자들에서 다양한 종류의 악성 종양 발생 위험이 증가한다는 보고가 
있음에도 불구하고, 9, 47-49 아직까지 국내 및 국외에서 말기 신질환 환자들의 암 발생에 
따른 질병 부담에 관한 충분한 분석은 이루어지지 못한 상태라고 할 수 있다. 일부 
population-based study에서 청구 자료 등을 활용해 새롭게 발병한 악성 종양에 
관한 일부 분석이 이루어진 바 있으나, 6, 9, 47, 49-58 연간 발생률의 변화율이나 일반 
인구와 대비한 위험성의 비교 분석에 관하여서는 충분한 연구가 이루어지지 못하였던 
실정이다. 특히 국내 환자들을 대상으로 하여 연령, 성별, 투석 유지 기간 등의 다양한 
하위 그룹별 암 발생에 관한 위험도를 비교 분석한 연구는 드물었다. 이에 본 연구를 
통해 국내 혈액 투석 및 복막 투석을 유지중인 말기 신질환 환자군 내부의 악성 종양에 
따른 질병 부담을 설명하고, 세부 하위 그룹별 위험도와 예후를 비교하여 파악하고자 
하였으며, 이러한 분석이 가능하도록 국민건강보험공단 청구자료와 산정특례 정보를 
활용하여 암 과거력 및 결과 변수의 정확한 집계와 분석을 수행하였음에 의의가 있다. 
본 연구의 결과들을 통해 10년 이상의 관찰 기간동안 악성 종양 발생의 시계열적 변화
를 기술하였고, 아울러 통계청 사망 관련 자료를 연계함으로써 국내 말기 신질환 환자
들의 시기별 사망 원인의 변화를 추적할 수 있었을 뿐만 아니라 악성 종양 특이 사망에 
관한 위험도에 관해서도 분석할 수 있었다. 
  일반 악성 종양 환자에서와는 다르게 신기능의 저하는 의료진이 신독성이 우려되는 
약제 혹은 신장 배설을 통해 제거되는 약제를 사용하는 치료(예. 세포 독성 항암 치료)
를 포함하는 적극적인 치료법의 선택을 주저하게 하는 요인으로 작용할 수 있다. 59, 
60 게다가 만성 신부전 환자들은 악성 종양 치료를 위한 여러 임상 연구에서 주로 제외
되어 왔기에, 만성 신부전 환자에서 효과적인 치료가 선택되지 않기도 한다. 61, 62 본 
연구에서 확인된 말기 신질환 환자 가운데 고령 환자에서 신장암 특이 사망도의 위험이 
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높았던 결과의 해석에는 주의가 필요하며 진단 당시의 기타 의학적 상황에 관한 추가 
분석이 이루어져야 할 것으로 생각된다. 한편 해당 결과를 설명하는 또다른 가설로 
투석 유지 기간이 길고 고령인 말기 신질환 환자들에서 진단 당시 높은 병기의 신장암
이 발생하였기 때문일 수 있다. 따라서 신장암 발생의 고위험군으로 추정되는 특정 
대상자들에서 조기 검진을 통한 더 이른 시점에서의 신장암 진단과 이를 통해 가능해진 
근치적 목적의 치료가 유용할 수 있다는 주장에 설득력이 생길 수 있겠으나, 마찬가지
로 해당 결과의 해석에 관해서는 진단 당시의 신장암의 병기 등에 관한 정보를 연계하
여 추가적인 분석이 이루어져야 할 것으로 보인다.
  신장 질환 환자들은 저하된 신기능으로 인해 의료진이 보다 소극적인 치료를 선택하
게 되거나, 종양 치료를 위한 약제에 주어진 허가 사항을 만족하지 못하여 일반적인 
치료를 수행하지 못하는 등의 이유로 일반 인구에 비해 암 발생시 이로 인한 예후가 
불량할 수 있다. 한편 앞서 언급된 바와 같이 대부분의 임상 시험에서 만성 신부전 
환자들은 연구 대상자로 포함되지 못하며, 악성 종양 치료에 관해 만성 신부전 환자들
에 관해 특정되어 치료 방침을 권고하는 진료 지침 역시 존재하지 않는다. 61 마찬가지
로 현재까지 국가 암검진 사업 등에서 말기 신질환 환자들을 대상으로 한 암 조기 
검진을 위한 표준적인 권장사항은 존재하지 않으며, 1990년대와 그 이전 시기의 연구 
결과들을 토대로 해당 환자들에서 특정 암종에 대한 정기 암 검진이 권고되지 않았던 
일부 진료 지침 등을 감안할 때, 63-65 본 연구 결과를 바탕으로 2020년대에 접어든 
현 시점에서 국내 말기 신질환 환자 내부에서 고위험군 환자군을 대상으로 하는 암 
조기 검진의 유용성에 관한 평가가 재고되어야 할 수 있을 것으로 생각된다. 그러나 
여전히 말기 신질환 환자들의 기대 수명이 일반인보다 낮으며, 선행 연구들을 통해 
말기 신질환 환자들을 대상으로 진행되었던 특정 암종에 관한 일부 비용-효과 분석에서 
개별적인 암 조기 검진이 생존 기간의 연장 측면에서 뚜렷한 이득을 보여주지 못하였던 
점을 고려한다면, 66-68 말기 신질환 환자에서의 암 조기 검진의 확대 필요성에 관하여서
는 각 환자의 악성 종양 발생에 관한 다양한 위험 인자 보유 여부, 예상 수명과 이식 
상태 등을 고려하여 개별적인 환자 중심의 접근 방법이 필요할 것으로 생각된다. 특히 
기존에 말기 신질환 환자들에서 발생하는 신장암에 관한 조기 검진의 비용-효과 분석에 
관한 연구 결과는 미비한 실정이기에, 본 연구에서 확인된 고위험군으로 생각되는 일부 
하위 그룹에 집중한 조기 검진의 효과에 관해서는 추가 연구들을 통하여 그 효용성에 
관한 재검토가 필요할 수 있다. 아울러 말기 신질환 환자들에서 신장 이식 후보성의 
유지가 장기적인 예후에 있어 매우 중요한 부분임을 감안한다면, 이어질 신장 이식 
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치료와의 연관성 측면에서도 악성 종양의 조기 발견과 적극적인 치료는 필수적이기에 
조기 검진의 확대 필요성은 재차 강조될 수 있다. 69 한편 본 연구의 결과들을 감안할 
때 정기 건강 검진 수검율이 상대적으로 낮다고 알려진 바 있는 말기 신질환 환자들 
역시 적절한 암 스크리닝을 지속적으로 고려해야 함이 강조되며, 정기 암검진 지침 
준수를 통해 환자들의 기대 수명의 증가, 삶의 질 상승 등을 기대할 수 있을 것으로 
생각된다. 
  본 연구의 장점으로 국민건강보험공단 청구 자료와 통계청 사망 자료를 연계하여 
갖추어진 코호트를 바탕으로 연구 기간 내 국내 말기 신질환 환자 전수에 관해 분석을 
진행한 대규모 연구라는 점에 의의가 있다. 한편 인구학적 변수들과 사회 경제적 지표
들에 관한 정보들을 포함하였을 뿐만 아니라, 청구 자료와 산정특례 관련 정보를 통한 
동반 질환 유무의 확인과 결과 변수의 발생에 있어 정확한 정의가 가능하였다. 또한 
다양한 하위 그룹간 위험도 차이에 관해 광범위하게 분석을 진행하였다.
  다만 본 연구의 한계점으로 관찰 연구의 특성상 말기 신질환과 악성 종양 발병, 그리
고 이에 따른 예후 변화에 관해 확인된 연관성에 있어 인과 관계를 설명할 수 없다는 
점이 지적될 수 있다. 한편 국민건강보험공단 자료 내부 악성 종양의 병기와 재발과 
같은 질병 진행 등에 관한 정보가 부재하여 진단 시점에서의 중증도와 그에 따른 사망
에 미치는 영향 등에 관하여서는 분석이 불가능하였다. 또한 가족력이나 생활 습관과 
같은 악성 종양 발생과 관련성이 있는 일부 위험 요인에 대한 적극적 반영이 불가하였
기에 이에 따라 잔여 교란 변수의 영향을 배제할 수 없다. 한편 생존 분석 내부의 
immortal time bias의 가능성이나, 말기 신질환의 원인 질환으로 작용할 수 있는 
특정 암종에서 reverse causality의 영향 등이 존재할 수 있다는 점 역시 본 연구에서 
수행된 통계 분석의 한계로 생각될 수 있다. 그 외에도 신장암 발생 및 신장암으로 
인한 사망에 관한 위험 추정에 영향을 미칠 수 있는 말기 신질환 환자들에서 주요 
사망 원인에 관한 competing risk를 감안한 악성 종양에 따른 예후 분석이 이루어지
지 못한 부분이 한계로 생각된다. 아울러 본 연구는 국내 말기 신질환 환자들만을 대상
으로 하였기에 기타 국가의 환자들이나 다른 인종에 대해 일반화하기에 제한적일 수 
있다. 
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제3절 결론 및 제언
  본 연구를 통해 국내 말기 신질환 환자들의 시기별 생존률, 사망률에 관해 확인하였
고 전통적 위험 인자들 이외에 악성 종양으로 인한 질병 부담에 관해 확인하였다. 특히 
말기 신질환으로 인한 신장암 발생에 관한 위험도에 관해 분석을 진행하는 과정에서 
일반 인구와 대비한 위험도의 상승과 연도별 질병 발생의 변화를 함께 확인하였다. 
신대체 요법 치료를 유지중인 환자 내부에서 신장암 발생 및 신장암으로 인한 저하된 
예후와 연관된 고위험군에 관해 탐색하였다. 이러한 요소에는 남성, 고령, 장기간에 
걸친 투석 유지 기간 등이 위험 요인으로 확인되었다. 아울러 해당 고위험군에서 근치
적 목적의 적극적 치료 수행이 상대적으로 높지 않을 수 있음에 관해 함께 확인함으로
써, 기존에 기대 여명이 길지 않은 환자군으로 여겨져 주목받지 못하였던 말기 신질환 
환자들에서의 암 발생으로 인한 위험과 질병 부담에 관한 재평가가 필요하다고 생각되
며, 특히 고위험군에서 신장암에 관한 조기 검진의 필요성과 유용성에 관해 이어질 
향후 추가 연구의 기초 자료로서 본 연구의 결과가 활용될 수 있을 것으로 기대된다.
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