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서론

보험의학 분야에서 관상동맥질환은 매우 중요한 주제이다(1).

최근 우리나라에서는 식생활의 서구화로 인해 관상동맥질환

의 유병률이 증가하고 있는 바, 특히 주의를 기울여야 한다.

이에 관상동맥질환에서 보험의학 실무와 관련된 내용을 알

아보는 것은 의미가 있을 것으로 생각된다.

본 고를 통해 관상동맥질환의 초과사망률을 비롯하여 의학

적 위험평가와 진단 기준, 그리고 약물요법에 관한 최신지견 

등을 정리해 보고자 한다. 관상동맥질환의 초과위험지표 및 

위험평가는 메디컬 언더라이팅의 근거로 사용하며, 진단기준

에 관한 내용은 클레임 실무에 활용될 수 있을 것이다. 더불

어 임상 최신지견은 관상동맥질환의 최근 동향에 관한 부분

이니 보험의학 실무 영역을 막론하고 반드시 알아야 할 내용

이다. 보험의학을 전공하는 의사 및 언더라이팅과 클레임 실

무자들에게 많은 도움이 될 것으로 기대한다.

본론

1. 급성심근경색의 사망률분석

급성심근경색을 앓은 과거력이 있는 청약자의 초과위험지

표는 예로부터 서구 보험의학계에서 큰 관심사 이었다. 사망

률분석 또한 잘 짜여진 역학 연구로부터 생성된 출처논문(2)을 

바탕으로 사망률발췌논문(mortality abstract)(3),(4)이 출판되어 

있는 실정이다. 산출된 초과위험지표는 MR 284%, EDR 38‰ 

정도 이었다. 그런데 이들 자료는; 첫째 출처논문의 생성 시

기가 1990년대로 매우 오래되었다는 점, 둘째 관상동맥질환 

치료 전략의 발전에 따른 예후 호전으로 초과위험지표의 변

동 가능성을 배제키 어렵다는 점, 셋째 최근 우리나라는 장애

인차별금지법이 발효되어 보험 가입 차별에 있어서 그 과학

적 근거를 요구하고 있다는 점 등을 이유로 초과위험지표의 
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산출을 새로이 수행해야 할 필요가 있을 것으로 여겨진다.

유감스럽게도 사망률분석에 활용할만한 우리나라에서 

수행된 급성심근경색의 장기추적관찰 연구가 부족해 서구

의 연구들(5),(6),(7),(8),(9)을 인용해야만 하는 형편이다. 이들 중 

Capewell 등(5)과 Hardoon 등(6) 및 Scjmidt 등(7)의 논문은 카플

란-마이어 생존곡선이 나와 있지 않아 사망률분석이 어렵고, 

Bata 등(8)의 논문은 결과가 5년생존율로 표현되어 있어서 적

절치 않은 실정이다. 결국 Smolina 등(9)의 논문이 사망률분석

에 알맞을 것으로 판단되었다. Smolina 등(9)의 논문이 게재된 

학술지는 Circ Cardiovasc Qual Outcomes로 미국심장협회

(American Heart Association; AHA) 공식학술지의 자매지이

고, JCI 영향력지수가 10점을 넘는 명망 높은 학술지이다. 아

울러 출판일은 2012년 7월로 근래이고 추적관찰기간 약 7년

이며, 연구디자인을 볼 때 전향적, 대규모, 다기관, 인구-중심 

코호트연구로써 보험의학적 사망률분석에 있어서 출처논문

으로 선호되는 유형이다. 더불어 그 연구 목적이 신약 허가나 

의료기기 홍보 등 상업 목적이 아닌 순수한 역학 연구라는 점 

또한 매력적이다. 연구기관은 영국 옥스포드대학교의 공중보

건 및 암 역학 분과이었다.

먼저, 출처논문을 요약해 본다. 영국에서 의료기관으로부

터 구한 387,452명 급성심근경색 환자의 진료기록을 국가 보

건통계자료와 연계하여 사망 여부를 조사하였다. 연구에 등

록된 급성심근경색 환자들은 최초 혹은 재발성 급성심근경색

으로 세계심장병연합위원회의 만국기준(universal definition 

of myocardial infarction from ESC/ACCF/AHA/WHF)에 따

라 진단받은 환자들 중 최소 30일 간 생존한 경우이었다. 등

록 기준에는 1일 요건이라는 특별한 내용이 포함되었는데, 급

성심근경색으로 진단된 후 퇴원까지 만 하루가 경과해야 한

다는 조건이다. 이는 응급실 내원 후 급성심근경색 의증으로 

가망 없이 집으로 퇴원한 환자들처럼 급성심근경색 확정 진

단이 불명확한 경우를 배제키 위함이었다. 결과는 연구 대상 

환자들의 특성이 명시된 Table 1과 함께 1년 구간별 카플란-

마이어 곡선으로 표현된 생존분석 수치가 연령대 별로 최초 

및 재발성심근경색에 대하여 서술되어 있었다. 아울러 최초 

및 재발에서 기간별 연령 보정 표준화사망률비도 제시되었

다. 이들 연령대 별 표준화사망률비 만으로도 대략적인 초과

사망률을 알 수 있겠으나, 카플란-마이어 생존곡선을 바탕으

로 전통적인 사망률분석방법론(10)에 따라 초과위험지표를 산

출하였다. 예정군으로는 출처논문의 연구 대상과 유사한 특

성을 가지는 집단인 영국의 2006년 국민생명표를 활용하였

다. 성별 및 연령대 별 초과위험지표는 Table1과 같다.

Table 1. Extra-risks of acute myocardial infarction according to mortality 
analysis methodology.(Source article: Smolina, et al9.). 

Age Gender MR(%) EDR(‰) MR of m+f EDR of m+f

30~54
Male 369.5214 13.10828

501 16
Female 678.448 18.35831

55~64
Male 277.45 22.05674

371 26
Female 496.135 30.49615

65~74
Male 261.3671 52.97653

326 59
Female 406.0439 64.97709

75~84
Male 214.8108 107.0695

246 115
Female 281.8581 123.2858

Total 349 41

산출된 초과위험지표가 MR 349%, EDR 41‰ 등으로 과거 

발표된 수치인 MR 284%, EDR 38‰(3),(4)과 비교하여 높은 결

과이었다. 예상과 달리 과거의 수치보다 오히려 높은 이유

를 고찰해 본다면, 역학 연구의 질과 보험실무적인 측면을 

고려해 볼 수 있을 것이다. 먼저 역학 연구의 질에 관하여는 

Goldberg 등(2)의 연구는 미국 동부에 위치한 우스터라는 비

교적 작은 지역에서의 관찰이라는 점과 연구 대상의 명수에 

있어서 영국 코호트와 비교가 안 된다는 점, 그리고 급성심근

경색의 진단기준에 있어서 만국기준(universal definition of 

myocardial infarction) 이전 시대였다는 점 등 연구 등록된 환

자들의 급성심근경색 진단 측면에서 과잉 진단되었을 가능성

을 배제키 어려울 것으로 본다. 즉 출처논문의 역학연구 수준

에 있어서는 Smolina 등(9)의 연구가 더욱 견실하다는 느낌이다. 

또한, 보험실무적으로는 생명보험에서 급성심근경색 청약

자라면 현실적으로 거절체일 것인데, 거절체라면 그 초과위

험지표가 MR284%, EDR 38‰ 보다는 MR 349%, EDR 41‰ 

라는 결과가 오히려 현실적일 것으로 여겨진다.

2. 급성심근경색의 위험요인

생명보험 청약자에 대한 의학적 위험평가에 있어서 Milano(11)

는 관례적인 방법과 근거중심적인 방법의 차이에 관하여 설

명하고, 근거중심적 방법을 권유한 바 있었다. 관상동맥질환

의 근거중심적인 위험평가는 알려진 위험인자론을 활용할 수 

있을 것이다. 프레밍헴 위험평가방법론은 대규모 역학 연구

를 통해 도출된 관상동맥질환의 위험요소에 관한 이론인데, 

연령 및 성별을 비롯하여 총콜레스테롤과 고밀도지단백수치, 

그리고 당뇨병 및 흡연 여부 등을 바탕으로 수치화 하여 10년 

후 관상동맥질환 발생 가능성을 예측할 수 있는 모델이다. 그

런데 프레밍헴 위험평가 모델이 서구인이 아닌 다른 인종 및 

지역에서도 적용될 수 있는가에 대한 의문이 제기되었고, Lio 

등(12)은 중국의 지역사회에서 10년 후 관상동맥질환 발생에 

관하여 프레밍헴 모델로 추정한 수치와 실제 발생률을 비교 

분석한 결과, 예측치 보다 실제가 더 낮은 결과이었음을 보고

하였다. 이는 관상동맥질환 위험 예측에 있어서 동양인에서

는 프레밍헴 모델이 서양인 보다 그 위험이 과대 평가된다는 

의미이다. 우리나라에서도 국민건강보험 관련 자료를 바탕으
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로 역학 연구를 실시하여 당뇨병과 흡연 및 고혈압과 비만도, 

그리고 혈중 콜레스테롤 수치 등을 위험요인으로 제시한 바 

있었다. 또한 위와 동일한 코호트를 활용하여 자살 위험도를 

알아 본 Jee 등(13)의 연구에서는 흡연을 비롯하여 알코올 섭취

와 혈청 콜레스테롤수치, 체질량지수, 혼인상태 등이 통계학

적으로 유의한 요소이었음을 설명하였다.

3. 급성심근경색의 진단기준

보험금 지급심사에서 의학적 자문(14)을 활용하는 유용성(15)

에 관하여 보고된 바 있다. 서구의 보험의학 연수교육과정(16)

을 보면 클레임 단계에서 보험의학의 역할은 장애평가와 장

애인 여명추정 및 보험금 분할 정산(Structured Settlement) 

등에 국한된다고 설명하였는데, 장애평가는 중립적 의료감정

학 분야이고, 장애인 여명추정 및 보험금 분할 정산 등은 표

준하체 여명 추정 등 사망률분석에 관련된 내용이기에 클레

임 보다는 오히려 의학적 위험 평가 영역으로 볼 수 있어서 

클레임 단계에서의 보험의학적 기여는 미미하다는 견해이었

다. 하지만 우리나라에서는 보험금 지급 단계에서 논란 및 분

쟁이 적지 않으며, 의학적 지식을 활용하여 이해 상충을 해결

한다는 개념이 강조되고 있는 실정이다(17). 이와 같은 기능을 

담당하는 보험의학 분야를 클레임 의료자문이라 말한다. 

관상동맥질환에서 클레임 의료자문은 진단비 지급 인정 여

부를 질의하는 사례가 많아서 진단기준에 대한 관심이 높다. 

급성심근경색의 진단기준은 의학 발전에 따라 변천되어 왔

다. Costa 등(18)은 급성심근경색의 시대별 변천된 진단기준인 

ST절 상승 기준과 CK-MB를 중심으로 한 과거기준 및 만국기

준 등 세가지로 10년 사망률을 조사하여 어느 진단 기준이 사

망률과 관계가 가장 깊은가를 연구하였는데, 심장성 트로포

닌을 중심으로 한 만국기준의 관련성이 가장 깊은 것으로 입

증되었다. 급성심근경색 진단비 보장상품에서의 진단기준은 

만국기준을 활용함이 바람직하겠다는 의견이다.

ST절 비상승 심근경색(Non ST-segment Elevation 

myocardial Infarction; NSTEMI) 또한 논란의 여지가 적지 않

다. 만국기준에서는 NSTEMI가 급성심근경색임에 틀림이 없

으나, 심전도기준이나 CK-MB를 중시한 과거 기준에 익숙한 

임상의들에게는 불안정협심증으로 이해하는 경우를 종종 본

다. 하지만, 심장의학 분야 최고의 종설논문이랄 수 있는 J 

Am Coll Cardiol의 ‘The year’ 기획종설 중 2012년도에 게재

된 Giuglio 등(19)의 논문을 보면, NSTEMI는 기존의 심근경색

과 차이 없이 다루어지고 있다. 또한 Mcmanus 등(20)이 보고한 

NSTEMI 환자의 발생률과 치료 및 예후에 관한 연구에 따르

면 양자 간 차이는 크지 않다고 주장하였다. 아울러 다소 도

발적인 제목을 가진 Montalescot 등(21)의 논문에서는 NSTEMI

의 1년 예후가 STEMI보다 오히려 불량하였다.    

4. 관상동맥질환에서 항혈전치료의 최근 동향

관상동맥질환 치료의 최근 동향은 항혈전치료에 그 초점이 

맞추어진 듯 하다(22),(23). 주요 연구들을 살펴 보고자 한다.   

CHARISMA시험(24)은 급성관동맥증후군(acute coronary 

syndrome; ACS) 환자에서 아스피린만 사용한 집단과 아스피

린에 클로피도그렐을 병용한 집단을 심근경색/뇌졸중/심혈

관사망이라는 일차 종점으로 비교한 연구이었다. 결과는 클

로피도그렐 병용군이 아스피린 단독 투여군보다 더 우월하였

다. TRITON TIMI-38시험은 프라수그렐이라는 P2Y12 억제제

를 클로피도그렐과 비교한 연구이다. 심혈관사망/비치명적

심근경색/비치명적뇌졸중 등으로 정의된 일차 효과 종점에

서 프라수그렐이 클로피도그렐보다 양호하였고, TIMI major 

bleeding으로 규정한 일차 안정성 종점에서는 통계학적으로 

유의하게 프라수그렐이 클로피도그렐 보다 출혈이 많은 것으

로 확인되었다. 

한편, PLATO 유전 연구(25)에 의하면, 기능 상실 대립인자

(loss-of-function allele) 유무에 따라 클로피도그렐과 티카그

렐러의 사건 발생률은 티카그렐러가 클로피도그렐 보다 영향

을 덜 받는다는 결과이었다. 티카그렐러는 CYP2C19유전자에 

영향받는 활성형으로의 전환이 필요 없기 때문이다.

TRITON TIMI-38 시험 중 CYP2C19 유전자다형성을 가진 

클로피도그렐 유전 표현형에 관한 내용을 살펴보자. 보인자

(carrier)란 기능 저하 대립인자(reduced function allele)를 말

하는데, 이런 집단은 심혈관 사망을 비롯하여 심근경색 및 뇌

졸중이 많고, 스텐트 혈전도 흔하다는 결과이었다. 클로피도

그렐 활성형의 농도나 혈소판 억제 기능도 비례해서 낮았다. 

이 현상은 클로피도그렐 제제의 하나인 Plavix®의 포장지 경

고문의 근거가 되었다. 

따라서 클로피도그렐 고용량 처방이 필요한지 여부를 알아

보는 것이 중요하게 되었다. GRAVITAS(26)라는 연구의 디자

인은 ACS에서 약물용출 스텐트를 삽입한 연구 대상 환자들을 

12~24시간 내에 VerifyNow® 키트로 P2Y12 활성도를 측정하

고, PRU가 230 이상 되는 경우를 ‘무반응’, 230 이하인 경우를 

‘반응’ 군으로 나누었다. ‘무반응’군이 효과가 떨어지는 환자

들이다. 이들을 다시 무작위화하여 클로피도그렐 용량을 달

리 주는 시험을 하였다. 표준용량 및 고용량으로 치료 한 후 

결과를 조사하였더니 심혈관사망과 심근경색 및 스텐트혈전 

등 일차 종점의 누적발생률은 양 집단 간 차이가 없었다. 클

로피도그렐 고용량 요법이 소용없다는 결론이다.

한편, 혈액응고체계와 항응고제에 관하여 알아보자. 혈액

응고체계는 X번 인자를 중심으로 내인성경로와 외인성경로 

및 공통경로 등으로 구성된다. X번 인자를 억제할 수 있으

면 트롬빈을 억제하는 것이기 때문에 항응고 효과가 탁월하

다. 고전적인 항응고제인 헤파린 역시 Xa번 인자와 관련이 깊

다. 하지만 헤파린은 항트롬빈III를 통해 간접적으로 트롬빈

을 억제하는 기전이다 보니 여러 가지 불리한 점이 많았다. 

이에 Xa번 인자를 직접 억제하는 약제가 최근 개발되었는데, 
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apixaban, betrixaban, endoxaba, otamixaban, rivaroxaban 

등이다. 다들 xaban으로 끝난다. Xa-ban이기 때문으로 생

각된다. 더불어 트롬빈을 직접 억제하는 direct thrombin 

inhibitor도 있는데, dabigatran이나 ximelagatran 등이 해당

된다. 

현 시점에서 새로운 항응고제는 아마도 IXa번 인자 억제 앱

타머(aptamer)라고 알려진 pegnivacogin일 것이다. 앱타머란 

단백질의 DNA에 결합하여 그 DNA의 고유 기능을 억제하는 

단일쇄 뉴클레오티드를 말하는데, 해독제가 있다는 것이 장

점이다. 현재 약물동태학 및 약물역학적 연구 단계이다(27).

임상 문제를 한번 풀어보는 것도 관상동맥질환에서 항혈전

치료 전략을 이해하는데 도움이 될 듯 하다. 73세 남자, 비판

막성 심방세동인데, 심부전은 없고, 당뇨병도 없는데, 고혈압

이 있고, 뇌졸중의 과거력이 있다. 이 환자가 흉통으로 내원

하였는데, 검사 상 ACS이어서 스텐트를 넣었다. 이 환자의 최

적 항혈전치료 전략은 어떻게 될까?

관상동맥질환은 죽상경화의 판 파열이 중요 기전이니 항혈

전치료 전략은 항혈소판제가 중심이고, 심방세동의 혈전 합

병증은 판 파열과는 관련이 없고, 혈액의 저류 및 와류에 따

른 혈전 생성이기 때문에 응고기전 중 다양한 단계에 작용하

는 비타민 K 길항제를 투여하는 것이 원칙이다(28). 따라서 이 

문제는 항혈소판제와 와파린을 어떻게 조화롭게 처방 하는가

에 대한 내용인 셈이다. 

심방세동에서 항혈전치료는 뇌졸중을 예방하기 위함이다. 

심방세동에서 뇌졸중 위험 예측 모형으로 CHADS2 점수체계

가 있는데, 첫 글자 따서 4개 항목(Congestive heart failure, 

Hypertension, Age≥75, Diabetes)에 해당되면 각 1점이고, 

마지막 Stroke history는 2점이다. 점수 별 연간 뇌졸중 위험

률도 제시(29)되어 있다. CHADS2 점수체계 별 항응고제 처방 

가이드라인를 살펴보면; 0점이면 저위험으로 아스피린만을 

처방하거나 투약 없이 관찰할 수 있고, 1점은 중등위험으로 

아스피린 또는 와파린 처방, 2점 이상은 고위험으로 와파린을 

INR 2.0~3.0 선까지 투여하는 것으로 되어 있다. 위의 증례는 

심부전과 당뇨병은 없는데, 고혈압이 있고 뇌졸중 기왕력이 

있으니 3점으로 와파린 적응증이다. 

유럽 유수의 심장부정맥학회들이 연합하여 심방세동과 관

상동맥질환이 동시에 있는 환자에서의 항혈전치료에 관하여 

종설논문을 발표하였다(30). 심방세동과 관상동맥질환이 동시

에 있는 환자는 우선 CHADS2 점수체계로 뇌졸중 위험을 평

가하여, 0이나 1점이면 와파린은 배제하고 이중항혈소판치

료(dual anti-platelet therapy; DAPT)로 간다. DAPT는 아스

피린과 클로피도그렐의 복합 요법이다. 만약 2점 이상이라

면, 와파린을 써야 할 상황인데, 이때는 출혈 위험을 평가토

록 되어 있다. 심방세동에서 출혈 위험은 HAS-BLED라는 예

측 모형을 활용하는데 Hypertension, Abnormal liver/renal 

function, Stroke history, Bleeding predisposition, Labile 

INR, Elderly(≥65), Drug/Alcohol use 등이다. 소개된 증례

는 73세이고, 고혈압과 뇌졸중 기왕력이 있으니 3점으로 출혈 

고위험군에 속한다. Paikin(31)등 은 출혈 위험이 높으면 DAPT

를, 낮으면 DAPT에 와파린을 추가하는 삼중요법을 제안하였

다. 최근의 논문(32)에서는 경피적관동맥성형술을 시행 받은 

와파린 필요 환자에서 클로피도그렐 단독 투여군이 클로피도

그렐과 아스피린 병용 투여군 대비 출혈 부작용은 낮고, 혈전

예방 효과는 비슷하다는 결과를 보고하였다.

결론

우리나라도 식생활이 서구화되면서 관상동맥질환에서 자

유롭지 못하게 되었다(33). 발생률이 높은 질환은 언더라이팅

과 클레임 등 다양한 보험실무에서 관심이 집중되며 보험의

학적으로도 핵심 주제로 떠오른다. 

본 고에서 관상동맥질환에 대하여 보험 실무를 중심으로 

정리해 보았다. 사망률분석을 통한 초과위험지표의 산출은 

의학적 언더라이팅의 근거로 사용할 수 있을 것이며, 진단기

준을 중심으로 정리한 부분은 클레임 의료자문에서 활용될 

수 있을 것이다. 다만 인용한 의학적 근거들이 대부분 외국에

서 시행된 연구라는 점은 본 고의 한계이다. 

결론적으로 국내 논문들을 바탕으로 우리 실정에 꼭 맞는 

보험의학적 근거가 창출될 수 있도록 국내에서도 훌륭한 의

학 연구가 많이 시행되는 것이 바람직할 것으로 사료된다. 
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