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Abstract
Purpose
This study aimed to estimate the mortality rate in adult intensive care units (ICUs) using the Charlson comorbidity index (CCI)-adjusted Acute Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE) II and Simplified Acute Physiology Score (SAPS) III models, and to identify factors influencing mortality.


Methods
This retrospective cohort study included adult patients admitted to the ICU at a tertiary hospital between June 1 and August 31, 2022. Among the 1,098 screened patients, those younger than 18 years, those discharged within 48 hours, and those with missing medical records were excluded. In total, 482 patients were analyzed using the chi-square test, independent t-test, and multivariate logistic regression. Model performance was evaluated using the c-statistic and the Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit test.


Results
The predictive accuracy of the mortality models was shown by c-statistic values of 0.817 for APACHE II, 0.857 for SAPS III, 0.697 for CCI, and 0.834 for CCI-adjusted APACHE II (0.834). Mechanical ventilation, cardiopulmonary cerebral resuscitation, continuous renal replacement therapy, and the presence of leukemia or lymphoma were significant predictors of mortality in adult ICU patients. Among the evaluated models, SAPS III and CCI-adjusted APACHE II demonstrated the highest predictive power.


Conclusion
The findings indicate that incorporating comorbidity indices such as the CCI with acute physiological parameters improves the accuracy of mortality prediction in ICU patients. Understanding mortality prediction models is essential for nurses to provide individualized, evidence-based, and high-quality care in adult ICUs.
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서론
1. 연구의 필요성
환자를 중환자실에 입원시키는 목적은 집중 치료 및 간호를 통해 합병증을 줄이는 데 있다[1]. 이러한 중환자실 환자는 승압제 사용, 인공호흡기 치료, 지속적 신대체요법(continuous renal replacement therapy [CRRT]), 체외막 산소 요법(extracorporeal membrane oxygenation [ECMO])과 같은 중증 처치를 받기 때문에 강도 높은 양질의 간호가 제공되어야 한다[1]. 그러나 고령화의 증가로 중환자실 재원기간이 점차 증가하는 현실에서 자원 배분의 효율성을 증대하기 위한 중환자실의 입실 적정성 평가와 사망 예측은 중환자실 운영의 중요한 지표가 되고 있다[2]. 생리적 지표를 이용한 중환자실에서의 사망 예측은 환자 질병의 심각성을 측정하거나 예측하고 치료계획을 세우는 데 도움을 주며 성공적으로 이용되고 있다[3]. 사망 예측 도구는 Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) Score, Mortality Probability Admission Model (MPM), Acute Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE), Simplified Acute Physiology Score (SAPS) 등이 있다[4].
SAPS II는 Le Gall 등[5]이 개발한 사망 예측 도구로 12개국, 137개의 성인 중환자실에 입실한 13,152명의 환자를 대상으로 진행된 연구에서 제시되었다. 예측모형의 정확도는 주로 receiver operating characteristic (ROC) 곡선과 ROC 곡선 아래 면적(area under the ROC curve [AUC])를 통해 평가한다. 일반적으로 AUC는 0.5에서 1.0 사이의 값을 가지며, 1에 가까울수록 모델의 예측력이 높다는 것을 의미한다[6]. SAPS II 예측모형은, 개발 집단에서는 AUC가 0.88, 검증 집단에서는 AUC가 0.86으로 나타나 사망 예측에 적합한 도구임이 입증되었다[5].
Moreno 등[7]은 303개 중환자실에 입실한 환자를 대상으로 새로운 사망 예측 도구인 SAPS III을 제시했는데, AUC .85로 적합한 사망 예측모형이다. Moreno 등[8]이 16개국, 75개 중환자실에 입실한 환자 1,449명을 대상으로 한 연구에서 중환자실 퇴실 시의 Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score의 유용성이 사망을 예측한다고 제시하였는데, 이 모형도 AUC .77로 적합한 사망 예측모형이다. MPM II는 MPM I [9]을 수정 보완하여 Lemeshow 등[10]이 시간 경과에 따라 사망 예측모형을 제시했는데, 입원 시 모형(MPM II 0), 입원 24시간 예측모형(MPM II 24), 입원 48시간 예측모형(MPM II 48), 입원 72시간 예측모형(MPM II 72)으로 구성된다. 시간의 흐름에 따라 대상자의 전신적인 상태 변화를 평가하는 방식으로 사망확률은 50%를 기준으로 생존과 사망으로 나누어 예측한다. 사망 예측 도구는 보정과 갱신을 반복하여 Higgins 등[11]은 MPM III를 개발하였다. APACHE는 1981년 Knaus 등[12]에 의해 처음 개발된 후, 1985년에 APACHE II로[13], 1991년에 APACHE III [14], 2006년에 APACHE IV로[15] 점차 보완되며 발전되어 왔다. APACHE IV는 Zimmerman 등[15]에 의해 개발되었는데, 2006년 미국 45개 병원에서 104개 중환자실 환자 110,558명을 대상으로 진행된 연구에서, APACHE IV를 사용하였을 때 중증환자에서 사망 예측에 향상된 분별력을 보였다. 생리적 지표를 사용하는 APACHE는 정확성 측면에서 APACHE Ⅳ를 사용하여야 한다고 하였으나, APACHE Ⅳ가 사용이 복잡하여 국내에서는 많이 사용되지 않는다. 국내에서는 지금도 여전히 APACHE Ⅱ의 가치가 인정되고 있고 병원 성과지표에도 APACHE II가 사망 예측 표준지표로 계속 사용된다[2,3]. 2024년 국내 외과 중환자실의 환자분류체계와 APACHE II의 관련성, 사망 예측력 비교 연구에서 APACHE II를 이용해 사망 예측을 평가했으며[2], 19,720명의 중환자실 환자를 대상으로 새로운 예측모델을 개발하는 연구에도 APACHE II 점수가 여전히 중환자 사망 예측모형이었다[3]. 중환자실 질 평가와 적정성 평가를 하고, 중환자실 간의 비교 평가 시스템을 개발하고 사망 예측모형의 타당도를 연구하는 것은 환자의 임상결과를 예측하여 질병의 중증도에 따라 치료계획을 세우는 과정으로 중요한 일이다[16].
건강보험심사평가원에서는 병원 성과평가를 위해 병원 간 사망률을 비교하는데, 이때 사망 예측 도구는 중증도를 보정한 후 사망률을 비교하는 데에 활용된다[17]. 중증도 보정지수(Charlson comorbidity index [CCI])는 환자의 만성기저질환을 정량화하여 사망 위험을 예측하기 위해 개발된 지표로, 1987년 Charlson 등[18]에 의해 처음 제안되었다. 이 지수는 19개의 주요 만성질환(예: 당뇨병, 심부전, 간질환, 만성폐질환, 악성종양 등)에 가중치를 부여하여 산출되며, 점수가 높을수록 사망률이 증가하는 것으로 알려져 있다[18].
선행연구에서도 CCI가 단순한 동반질환 지표를 넘어 환자의 생리적 회복력과 전신 취약성을 반영하고 사망률에 영향을 미친다고 하였다[19]. 따라서 APACHE II와 같은 생리학 중심의 점수체계에 CCI를 보정변수로 함께 사용하는 것은 환자의 기저질환 부담을 반영함으로써 예측 정확도를 향상시킨다[20]. 이렇게 중증도 보정 사망률은 특정 질환이나 치료를 받은 환자 집단에서 실제 사망자 수와, 그 집단의 중증도를 고려했을 때 예상되는 사망자 수를 비교한 비율이고 이 지표를 통해 의료서비스의 질을 공정하게 평가한다[21]. 중증도가 같은 병원은 기대 사망률이 같아야 하는데, 실제 사망률이 기대 사망률보다 높다면 해당 병원은 의료성과가 낮고 실제 사망률이 기대 사망률보다 낮다면 해당 병원은 의료성과가 높은 병원으로 판단하는 것이다[17].
CCI가 개발된 지 40년이나 되어 그동안 여러 중증도 보정도구가 연구되었지만, 새로운 도구보다 기존 도구를 사용하는 것이 유용하다고 최근 연구에서도 기술되고 있다[20]. 중증도 분류도구와 사망 예측 도구는 혼용되어 불리어 간호사들은 혼동하는 경우도 있지만, 중증도 분류도구와 사망 예측 도구는 엄연히 개념이 다르다. 중증도 분류체계는 일정 시간 동안에 직접간호와 간접간호의 양과 복잡성에 따라 환자를 분류하는 방법으로 중증도 분류에 따라 적정 간호 인력을 투입하여 효율적인 간호를 제공하기 위함이다[22]. 반면, 사망을 예측하는 것은 간호사가 체계적으로 습득한 이론과 과학적 지식을 근거로 숙련되고 전문화된 간호술을 제공하여 대상자의 합병증을 예방하고 사망률을 감소시키고자 함이다[23]. 물론 중증도 분류체계에서 중증도 높은 군은 사망 예측 도구에서도 높은 점수를 받는 경우가 많다[2]. 간호사는 중환자실에서 환자를 24시간 모니터링하며 환자 상태의 변화와 위험을 즉시 감지하고 중재하는 핵심적인 의료인력이므로[24] 중환자실에서 사망 예측을 간호사가 이해하는 것은 전문적인 간호를 제공하기 위해 매우 중요하고 중환자간호의 질을 평가하고 적용된 치료의 성공률을 평가하는 수단이 될 수 있다[25]. 또한 중환자실에서 간호사가 환자 사망을 예측하면 환자와 가족에게 죽음에 대한 준비를 할 수 있도록 지지간호와 임종간호도 고려할 수 있어서[26], 중환자 간호에 도움이 되리라고 생각된다. 이에 본 연구에서는 현재 사용하는 중증도가 보정된 사망 예측 도구의 유용성과 사망에 영향요인을 확인하여 사망률 관리의 기초자료로 사용하고자 한다.

2. 연구의 목적
본 연구의 목적은 중증도 보정지수에 따른 중환자실 환자의 사망 예측 도구의 유용성과 사망에 미치는 영향요인을 확인하기 위한 후향적 의무기록 조사연구로 자세한 목적은 다음과 같다. 첫째, 성인 중환자실 사망환자의 일반적인 특성을 확인한다. 둘째, 중환자실 환자의 APACHE II, SAPS III, CCI에 따른 사망의 차이를 확인한다. 셋째, 중환자실 사망 예측모델의 타당도와 적합도를 확인한다. 넷째, 중환자실 환자의 사망에 영향을 미치는 요인을 확인한다.


방법
1. 연구설계
본 연구는 중증도 보정지수에 따른 중환자실 환자의 사망 예측 도구의 유용성과 사망에 미치는 영향요인을 확인하기 위한 후향적 의무기록 조사연구이다.

2. 연구대상
2022년 6월부터 2022년 8월까지 3개월간 서울에 소재한 C대학병원 5개의 성인 중환자실에 입원하여 퇴실한 환자의 의무기록 전수를 대상으로 하였으며 대상자는 1,098명이었다. 중환자실 입실기간이 48시간 미만인 환자를 제외하여 522명을 선정하였다. 이후 19세 미만 환자 5명과 의무기록이 누락된 35명을 제외하여 최종적으로 482명의 자료를 분석에 사용하였다.

3. 연구도구
1) 환자의 일반적인 특성
대상자의 일반적 특성은 성별, 나이, 체질량지수, 코로나바이러스감염증-19 유무, 급성신부전, 임상과, 인공호흡기 적용 여부(호흡부전의 대치지표), ECMO 유무, CRRT 유무(신장기능 부전의 대치지표), 심폐소생술(cardio-pulmonary cerebral resuscitation [CPCR]) 유무, 연명의료중단 또는 소생 거부(do not resuscitate) 유무, 승압제 사용 유무(패혈증의 대치지표), 입원부터 중환자실 입실까지의 기간, 중환자실 재원기간, 중환자실 입실경로, 수술 유무 등 총 16항목으로 구성하였다.

2) Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II
Knaus 등[13]이 1985년에 개발하여 현재 사용 중인 예측 사망도구로 체온, mean arterial pressure, 심박동수, 호흡수, partial pressure of oxygen (PaO2), arterial potential of hydrogen (pH), 혈중 sodium, 혈중 potassium, 혈중 creatinine, hematocrit, white blood cell count, Glasgow Coma Scale (GCS) score의 12개 생리적 항목에 나이, 만성 질환 여부를 측정하여 계산하였다.

3) Simplified Acute Physiology Score III
Moreno 등[7]에 의해 개발된 사망 예측 도구로 중환자실 입원 전 환자 특성(나이, 입실이유, 입원위치[응급실, 다른 중환자실, 병동], 만성질환, 승압제 투여, 재원기간), 집중치료실 입원 당시 상황(입실사유, 계획된 또는 비계획된 입실, 수술상황, 수술부위의 해부학적 위치. 급성감염), 입실 1시간 이내의 생리적 상태(의식사정[GCS], total bilirubin, 체온, creatinine, 심박동수, 호흡수, leukocytes, pH, 혈소판 수치, 수축기 혈압, 산소화)를 측정하여 계산하였다.

4) 중증도 보정지수(Charlson comorbidity index)
CCI는 Charlson 등[18]이 10년 예측 사망률을 위해 개발한 지표로 동반질환 보정방법 중에서 가장 널리 사용되는 방법이다. 의무기록조사를 통하여 정의된 19개의 질환에 대하여 1에서 6점까지 일정한 가중치를 부여한 뒤, 가중치의 합을 보정하는 방법이다. 본 연구에서는 건강보험심사평가원에서 중증도 보정질환으로 제시한 12개의 항목을 사용하였으며[27], 전이된 고형암 6점, 후천성면역결핍증후군과 중등도 이상의 간질환은 4점, 울혈성 심부전, 치매, 경증의 간질환, 편마비 또는 하지대마비, 백혈병 또는 림프종은 2점, 만성 폐질환, 류마티스질환, 만성합병증을 동반한 당뇨, 중등도 이상의 신질환은 1점으로 계산하였다.


4. 자료수집방법
본 연구는 후향적 조사연구로 혈액검사결과는 중환자실 입실 후 24시간 이내에 시행한 검사결과 중에서 가장 악화된 생리학적 상태를 반영하는 검사결과(worst physiological values)를 선택하였다. 도구의 사용은 원 저자인 Moreno 등[7]이 인터넷 https://www.mdcalc.com에 계산기를 만들어 공유한 APACHE II, SAPS III 계산기를 사용하였고 CCI는 건강보험심사평가원 자료를 이용하였다. 2022년 사망률이 가장 높은 기간인 2022년 6월 1일부터 2022년 8월 31일까지 3개월간 서울에 소재한 C 대학병원 5개의 성인 중환자실에서 퇴실한 환자의 의무기록을 조사하여 증례기록지에 기록하였다. 2023년 2월 1일부터 2023년 6월 30일까지 자료수집을 시행하였으며 책임연구자와 공동연구자가 상호 교차검증(cross-check)을 통해 데이터의 정확성을 확보하였다.

5. 자료분석
수집된 자료는 IBM SPSS ver. 28.0 (IBM Corp.)을 이용하여 분석하였다. 대상자의 일반적 특성 및 임상 관련 특성은 사망군과 생존군으로 나누어 평균과 표준편차, 빈도와 백분율 등의 기술통계로 분석하였다. 대상자의 일반적 특성 및 임상 관련 특성에 따른 사망과 생존의 차이는 chi-square test와 independent t-test로 분석하였다. 중증도 보정 사망 예측모형의 타당도는 C-statistics이 0.7 이상인지 확인하였으며, Hosmer-Lemeshow 검정에서 p값이 .05보다 큰 경우 적합한 것으로 판단하였다. APACHE II, SAPS III, CCI 점수는 연속형 자료로 단변량분석을 시행하여 각각의 변수가 사망에 기여하는 정도를 분석하였고, 그 결과 통계적으로 의미가 있게 나타난 변수들을 다변량 로지스틱 회귀분석의 독립변수로 간주하여 최종적인 중증도 보정 사망 예측모형을 구하였다.

6. 윤리적 고려
본 연구는 의무기록 활용 등에 대해 데이터심의위원회와 연구윤리심의위원회로부터 연구 승인(No. KC22RISI0875)을 받은 후 진행하였다. 중환자실을 담당하는 의료진과 부서장의 허락을 받았고 본 연구는 의무기록 기반 연구로, 동의절차는 면제되었다. 대상자를 식별할 수 있는 자료는 일체 수집하지 않았고 수집된 자료는 일련번호로 표기하여 대상자의 개인정보를 보호하고 연구목적으로만 사용하였다.


결과
1. 성인 중환자실 사망환자의 일반적인 특성
성인 중환자실에 입실한 482명 중 사망한 환자는 87명(18.0%), 생존한 환자는 395명 (82.0%)이었다. 성별은 남성이 299명(62.0%), 여자가 183명(38.0%)이었고, 평균연령은 65.7±15.98세이고 체질량지수는 평균 22.59±4.02 kg/m2이었다. 코로나바이러스감염증-19에 감염된 환자는 25명(5.2%), 급성 신부전이 있는 환자는 92명(19.1%)이었으며 성별, 나이, 체질량지수, 코로나감염증 유무, 급성신부전 유무는 사망군과 생존군 간에 유의한 차이가 없었다.
임상과는 순환기내과 89명(18.5%), 혈액종양내과 68명(14.1%), 신경외과 60명(12.4%) 순이었으나 사망군에서 혈액종양내과 31명(35.6%), 호흡기내과 15명(17.2%), 순환기내과 10명(11.5%) 순으로 사망군과 생존군 간의 유의한 차이가 있었다(χ2=56.30, p<.001). 치료 관련 특성으로는 인공호흡기를 적용한 환자는 211명(43.8%)이었고, 사망군에서 71명(81.6%)으로 생존군 140명(35.4%) 비율보다 많았고(χ2=61.74, p<.001), ECMO를 적용한 환자 22명(4.6%) 중 사망군에서 11명(12.6%)으로 생존군 11명(2.8%)보다 많았다(χ2=15.91, p<.001). CRRT를 적용한 환자 112명(23.2%) 중 사망군에서 46명(52.9%)으로 생존군 66명(16.7%)보다 많은 비율이었고(χ2=52.28, p<.001), CPCR을 받은 환자는 65명(13.5%) 중 사망군에서 43명(49.4%)으로 생존군 22명(5.6%) 비율보다 많았다(χ2=117.54, p<.001). 연명의료중단을 받은 환자는 23명(4.8%) 중 사망군이 21명(24.1%)으로 생존군 2명(0.5%)보다 많았고(χ2=174.32, p<.001), 승압제를 투여한 환자는 180명(37.3%) 중 사망군에서 87명(100%), 생존군 93명(23.5%)으로 사망 유무에 유의한 차이가 있었다(χ2=178.12, p<.001).
입원부터 중환자실 입실 전까지의 재원기간은 사망군에서 평균 14.85±18.41일로 생존군 평균 6.59±11.13일보다 유의하게 길었고(t=–4.02, p<.001), 중환자실 재원기간은 사망군에서 평균 12.19±10.95일로 생존군 8.65±10.68일보다 길었다(t=–2.79, p=.005). 사망환자 87명 중 수술한 환자는 27명(31.0%), 수술을 받지 않은 환자는 60명(69.0%)으로 수술을 받지 않은 환자가 사망이 더 많았다(χ2=5.94, p=.015). 중환자실 입실경로는 사망군과 생존군 간에 유의한 차이를 보이지 않았다(Table 1).
Table 1. Receiver operator characteristic curves for Simplified Acute Physiology Score III (SAPS III), Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II (APACHE II), CCI, Charlson comorbidity index (CCI) as mortality prediction tools.
	Characteristic	Total (n=482)	Death (n=87)	Survival (n=395)	χ2 or t	p
	Gender				0.55	.459
	 Men	299 (62.0)	57 (65.5)	242 (61.3)		
	 Women	183 (38.0)	30 (34.5)	153 (38.7)		
	Age (yr)				2.71	.745
	 <40	37 (7.8)	7 (8.0)	30 (7.5)		
	 40–59	113 (23.4)	23 (26.4)	90 (22.8)		
	 60–69	124 (25.7)	25 (28.7)	99 (25.1)		
	 70–74	51 (10.6)	10 (11.5)	41 (10.4)		
	 75–79	59 (12.2)	9 (10.3)	50 (12.7)		
	 ≥80	98 (20.3)	13 (15.1)	85 (21.5)		
	 Mean age (yr)	65.7±15.98	63.9±15.80	66.1±16.01	1.20	.230
	BMI (kg/m2)				0.62	.892
	 Underweight (<18.5)	65 (13.5)	12 (13.8)	53 (13.4)		
	 Normal (18.5–22.9)	209 (43.4)	40 (46.0)	169 (42.8)		
	 Overweight (23–24.9)	99 (20.5)	18 (20.7)	81 (20.5)		
	 Obese (≥25)	109 (22.6)	17 (19.5)	92 (23.3)		
	 Mean BMI	22.59±4.02	22.29±3.39	22.65±4.15	0.77	.443
	COVID-19 infection				1.77	.184
	 Yes	25 (5.2)	7 (8.0)	18 (4.6)		
	 No	457 (94.8)	80 (92.0)	377 (95.4)		
	Acute renal failure				1.05	.306
	 Yes	92 (19.1)	20 (23.0)	72 (18.2)		
	 No	390 (80.9)	67 (77.0)	323 (81.8)		
	Department				56.30	<.001
	 Infection diseases	27 (5.6)	7 (8.0)	20 (5.1)		
	 Cardiology	89 (18.5)	10 (11.5)	79 (20.0)		
	 Nephrology	26 (5.4)	6 (6.9)	20 (5.1)		
	 General surgery	52 (10.8)	2 (2.3)	50 (12.7)		
	 Chest surgery	45 (9.3)	4 (4.6)	41 (10.4)		
	 Neurology	19 (4.0)	2 (2.3)	17 (4.2)		
	 Neuro-surgery	60 (12.4)	7 (8.0)	53 (13.4)		
	 Hemat-oncology	68 (14.1)	31 (35.6)	37 (9.3)		
	 Pulmonology	58 (12.0)	15 (17.2)	43 (10.9)		
	 Others	38 (7.9)	3 (3.5)	35 (8.9)		
	Ventilator care				61.74	<.001
	 Yes	211 (43.8)	71 (81.6)	140 (35.4)		
	 None	271 (56.2)	16 (18.4)	255 (64.6)		
	ECMO				15.91	<.001
	 Yes	22 (4.6)	11 (12.6)	11 (2.8)		
	 None	460 (95.4)	76 (87.4)	384 (97.2)		
	CRRT				52.28	<.001
	 Yes	112 (23.2)	46 (52.9)	66 (16.7)		
	 None	370 (76.8)	41 (47.1)	329 (83.3)		
	CPCR				117.54	<.001
	 Yes	65 (13.5)	43 (49.4)	22 (5.6)		
	 None	417 (86.5)	44 (50.6)	373 (94.4)		
	LST				174.32	<.001
	 Yes	23 (4.8)	21 (24.2)	2 (0.5)		
	 None	420 (87.1)	39 (44.8)	381 (96.5)		
	 DNR	39 (8.1)	27 (31.0)	12 (3.0)		
	Inotropics				178.12	<.001
	 Yes	180 (37.3)	87 (100.0)	93 (23.5)		
	 None	302 (62.7)	0 (0.0)	302 (76.5)		
	Admission–ICU period	8.08±13.12	14.85±18.41	6.59±11.13	–4.02	<.001
	ICU period	9.29±10.81	12.19±10.95	8.65±10.68	–2.79	.005
	Admission route				4.56	.102
	 Ward	223 (46.2)	41 (47.1)	181 (45.9)		
	 ICU	59 (12.3)	16 (18.4)	43 (10.9)		
	 ER	200 (41.5)	30 (34.5)	171 (43.2)		
	Operation				5.94	.015
	 Yes	206 (42.7)	27 (31.0)	179 (45.3)		
	 None	276 (57.3)	60 (69.0)	216 (54.7)		


Values are presented as number (%) or mean±standard deviation.APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; BMI, body mass index; CCI, Charlson comorbidity index; COVID-19, coronavirus disease 2019; CPCR, cardiopulmonary cerebral resuscitation; CRRT, continuous renal replacement therapy; DNR, do not resuscitate; ECMO, extracorporeal membrane oxygenation; ER, emergency room; ICU, intensive care unit; LST, life-sustaining treatment; SAPS, Simplified Acute Physiology Score.



2. SAPS III, APACHE II, CCI에 따른 사망의 차이
SAPS III는 사망군에서 83.62±12.35점, 생존군에서 63.41±14.25점으로 사망군이 점수가 높았다(t=–12.25, p<.001). APACHE II는 사망군에서 24.99±7.06점, 생존군에서 15.87±7.18점으로 사망군이 점수가 높았다(t=–10.76, p<.001). 사망률 보정도구인 CCI에서는 사망군에서 2.37±1.07점, 생존군에서 1.58±1.22점으로 사망군이 점수가 높았다(t=–5.57, p<.001).
보정지수(CCI)를 세부항목으로 분류하여 분석한 결과, 중증도 이상의 신질환을 가진 환자는 사망군에서 52명(59.8%)으로 생존군 146명(37.0%) 비율보다 많았고(χ2=15.32, p<.001), 백혈병 및 림프종을 가진 환자는 사망군에서 42명(48.3%)으로 생존군 63명(15.9%) 비율보다 많았다(χ2=43.73, p<.001). 전이된 암을 가진 환자는 사망군에서 11명(12.6%)으로 생존군 21명(5.3%) 비율보다 많았다(χ2=6.18, p=.013). CCI 중에서 울혈성 심부전, 치매, 만성폐질환, 류마티스질환, 경증 및 중증의 간질환, 당뇨, 마비, 후천성면역결핍증후군의 유무는 성인 중환자실에서 사망군과 생존군 간에 유의한 차이를 보이지 않았다(Table 2).
Table 2. Mortality according to CCI, SAPS III, and APACHE II in the adult intensive care unit (N=482)
	Characteristic	Total (n=482)	Death (n=87)	Survival (n=395)	χ2 or t	p
	SAPS III	67.06 ± 15.94	83.62 ± 12.35	63.41 ± 14.25	–12.25	<.001
	APACHE II	17.51 ± 7.97	24.99 ± 7.06	15.87 ± 7.18	–10.76	<.001
	CCI	1.72 ± 1.23	2.37 ± 1.07	1.58 ± 1.22	–5.57	<.001
	Congestive heart failure				1.57	.211
	 Yes	124 (25.7)	27 (31.0)	97 (24.6)		
	 None	358 (74.3)	60 (69.0)	298 (75.4)		
	Dementia				0.12	.728
	 Yes	19 (3.9)	4 (4.6)	15 (3.8)		
	 None	463 (96.1)	83 (95.4)	380 (96.2)		
	Chronic pulmonary disease				0.86	.354
	 Yes	68 (14.1)	15 (17.2)	53 (13.4)		
	 None	414 (85.9)	72 (82.8)	342 (86.6)		
	Rheumatologic disease				0.01	.909
	 Yes	5 (1.0)	1 (1.1)	4 (1.0)		
	 None	477 (99.0)	86 (98.9)	391 (99.0)		
	Mild liver disease				1.47	.226
	 Yes	59 (12.2)	14 (16.1)	45 (11.4)		
	 None	423 (87.8)	73 (83.9)	350 (88.6)		
	Diabetes with chronic complication				1.40	.237
	 Yes	106 (22.0)	15 (17.2)	91 (23.0)		
	 None	376 (78.0)	72 (82.8)	304 (77.0)		
	Paralysis				0.04	.847
	 Yes	47 (9.8)	8 (9.2)	39 (9.9)		
	 None	435 (90.2)	79 (90.8)	356 (90.1)		
	Hemiplegia or paraplegia				0.04	.847
	 Yes	47 (9.8)	8 (9.2)	39 (9.9)		
	 None	435 (90.2)	79 (90.8)	356 (90.1)		
	Renal disease				15.32	<.001
	 Yes	198 (41.1)	52 (59.8)	146 (37.0)		
	 None	284 (58.9)	35 (40.2)	249 (63.0)		
	Leukemia and lymphoma				43.73	<.001
	 Yes	105 (21.8)	42 (48.3)	63 (15.9)		
	 None	377 (78.2)	45 (51.7)	332 (84.1)		
	Moderate or severe liver disease				2.19	.139
	 Yes	65 (13.5)	16 (18.4)	49 (12.4)		
	 None	417 (86.5)	71 (81.6)	346 (87.6)		
	Metastatic solid tumor				6.18	.013
	 Yes	32 (6.6)	11 (12.6)	21 (5.3)		
	 None	450 (93.4)	76 (87.4)	374 (94.7)		
	AIDS					.180 a)
	 Yes	1 (0.2)	1 (1.1)	0 (0.0)		
	 None	481 (99.8)	86 (98.9)	395 (100.0)		


Values are presented as mean±standard deviation or number (%).APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; CCI, Charlson comorbidity index.
a)By Fisher’s exact probability test.



3. 사망 예측모형의 타당도와 적합도
성인 중환자실에서 사망 예측에 유용한 도구는 SAPS III와 APACHE II에 CCI를 보정한 모형이었으며, 이 중 SAPS III의 예측력이 가장 높았다(Figure 1). C-statistics 값 비교결과, SAPS III 모형(C-statistics=.857)이 APACHE II 모형(C-statistics=.817)보다 예측력이 높았다. 반면, CCI 모형(C-statistics = .697)은 적합한 예측모형으로 보기 어려웠다. SAPS III에 CCI를 추가했을 때는 통계적 변화가 거의 없었으나(C-statistics=.857), APACHE II에 CCI를 포함하면 예측력이 향상되는 결과를 보였다(C-statistics=.834) (Table 3).
[image: Fig. 1.]
Fig. 1. Receiver operator characteristic curves for Simplified Acute Physiology Score III (SAPS III), Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II (APACHE II), CCI, Charlson comorbidity index (CCI) as mortality prediction tools.

Table 3. Validity and goodness-of-fit of the mortality prediction models (N=482)
	Mortality prediction models	C-statistics	p
	SAPS III	.857	.576
	APACHE II	.817	.729
	CCI	.692	.118
	SAPS III+CCI	.857	.543
	APACHE II+CCI	.834	.128


APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; CCI, Charlson comorbidity index; CPCR, cardiopulmonary cerebral resuscitation; CRRT, continuous renal replacement therapy; ECMO, extracorporeal membrane oxygenation; SAPS, Simplified Acute Physiology Score.
a)By Hosmer-Lemeshow.



4. 성인 중환자실 환자의 사망에 영향을 미치는 요인
단변량 로지스틱 회귀분석을 시행하여 각각의 변수가 사망에 기여하는 정도를 분석하였고, 통계적으로 의미를 보인 변수들을 다변량 로지스틱 회귀분석을 수행하였다. 투입된 변수는 인공호흡기, ECMO, CPCR, CRRT, 수술 유무, 신장질환, 백혈병 및 림프종, 전이된 고형암, 연명치료중단, 승압제 사용, 입원부터 중환자실 입실 전 기간, 중환자실 재실기간, CCI, APACHE II, SAPS III였다. 명목척도는 가변수로 처리하여 분석하였고, 독립변수 간의 다중공선성 문제를 진단한 결과, 공차한계가 .35–.90으로 .1 이상 나타났으며, 분산팽창인자(variance inflation factor) 값이 1.11–2.85로 기준치인 10 이상을 넘지 않았으므로 다중공선성의 문제는 없는 것을 확인하였다. 그 결과, 이 모형은 통계적으로 유의하였고(χ2=208.08, p<.001), 설명력은 Nagelkerke 결정계수에 의해 57.4%, 분류 정확도는 82.0%로 나타났다. CPCR을 시행 받은 환자는 사망할 확률이 유의하게 높았으며, 그 위험도는 odds ratio (OR)가 10.67이었다(95% confidence interval [CI], 4.81–23.67; p<.001). CRRT 치료를 한 환자는 사망할 확률이 유의하게 높았으며. 그 위험도는 OR이 2.64였다(95% CI, 1.29–5.40; p=.008). 환자가 백혈병 또는 림프종인 경우 사망할 확률이 유의하게 높았으며. 그 위험도는 OR 4.11이었다(95% CI, 1.95–8.65; p<.001). 사망 예측지표로는 SAPS III 점수가 증가할수록 중환자실에서 사망할 확률이 유의하게 높았으며. 그 위험도는 OR 1.07이었다(95% CI, 1.03–1.10; p<.001). 인공호흡기 또는 ECMO 치료를 받거나 APACHE II, CCI는 사망에 영향을 미치는 변수는 아니었다. 수술 유무. 신장질환, 전이된 고형암, 중환자실 입실 전 입원기간, 중환자실 재실기간은 단계분석 과정에서 변수가 제거되었다(Table 4).
Table 4. Factors affecting mortality in the adult intensive care unit (N=482)
	Variables (reference)	B	SE	p	OR (95% CI)	Tolerance	VIF
	(constant)	–8.50	1.05	<.001	0.01		
	Ventilator care (no)	0.64	0.39	.100	1.90 (0.88–4.09)	0.70	1.44
	CPCR (no)	2.37	0.41	<.001	10.67 (4.81–23.67)	0.78	1.28
	CRRT (no)	0.97	0.37	.008	2.64 (1.29–5.40)	0.79	1.27
	ECMO (no)	0.56	0.64	.381	1.75 (0.50–6.09)	0.90	1.11
	Leukemia and lymphoma (no)	1.41	0.38	<.001	4.11 (1.95–8.65)	0.79	1.27
	SAPS III	0.06	0.02	<.001	1.07 (1.03–1.10)	0.35	2.85
	APACHE II	0.04	0.03	.189	1.04 (0.98–1.11)	0.43	2.34
	CCI	–0.17	0.16	.290	0.84 (0.61–1.16)	0.68	1.48


Nagelkerke R2=0.57, χ2=208.08, p<.001, hit ratio=82.0%; Hosmer-Lemeshow Goodness of fit χ2=3.64, p=.888.APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; CCI, Charlson Comorbidity Index; CI, confidence interval; CPCR, cardiopulmonary cerebral resuscitation; CRRT, continuous renal replacement therapy; ECMO, extracorporeal membrane oxygenation; OR, odds ratio; SAPS, Simplified Acute Physiology Score; SE, standard error; VIF, variance inflation factor.




고찰
본 연구는 성인 중환자실 환자를 대상으로 사망 예측 도구의 유용성과 중증도 보정지수에 따른 사망 영향요인을 규명하기 위해 수행하였다. 본 연구의 주요 결과, 사망 예측에 유용한 도구는 SAPS III와 APACHE II에 CCI를 포함한 모형이었으며, 그 중 SAPS III의 예측력이 가장 높았다. 이러한 결과는 중환자실 환자의 사망 예측에 있어 급성 생리학적 지표와 함께 기저질환 부담(CCI)을 고려하는 것이 중요함을 시사한다.
본 연구결과 사망률은 18.0%로 2010년부터 2019년까지의 전국 중환자실 환자를 대상으로 한 코호트 연구에서 중환자실 입원 후 병원 내 사망률은 12.0%보다 높았다[28]. 이는 연구기간을 상대적으로 사망률이 높은 시기를 선정하였고, 혈액종양 환자 등 중증도가 높은 환자가 다수 포함된 결과로 추정된다.
본 연구에서 사망 환자의 임상과 분포를 살펴보면, 혈액종양내과, 호흡기내과, 순환기내과 환자가 다수를 차지하였다. 특히 백혈병 및 림프종 환자는 전이된 고형암 환자보다 중환자실에서 임종에 이르는 비율이 더 높았다. 140개 병상을 보유한 11개 중환자실에서 항암치료를 받은 환자를 대상으로 연구에서도 혈액종양 환자의 1년 사망률은 64%로 고형암 환자보다 높게 보고되었다[29]. 또한 중환자실에 입원한 혈액종양 환자를 대상으로 한 다른 연구에서도 혈액종양 환자의 1년 사망률은 입원 첫날뿐 아니라 입원 28일까지의 기간 동안에도 대조군보다 유의하게 높았다[30]. 아울러 본 연구에서는 연명의료중단 결정을 한 환자도 포함되었으나, 만약 혈액종양 환자와 연명의료 중단 환자를 제외하고 분석한다면 전체 사망률은 더 낮아질 것으로 판단된다.
사망군에서 인공호흡기나 ECMO 치료 환자가 더 많았지만 모형에서 사망에 영향을 미치는 요인에는 포함되지 않았는데, 외과계열 환자들은 수술 후 회복기에 일시적으로 인공호흡기나 ECMO 치료를 받아 많이 생존하기 때문이며, 특히 순환계 중환자실 환자들은 수술과 관련하여 인공호흡기나 ECMO 치료를 계획적으로 시작하고 종료하기 때문으로 생각된다.
본 연구에서 사망률 예측 도구와 보정지수에 따른 사망은 백혈병 및 림프종, 전이된 고형암, 신장질환 간에 유의한 차이를 보였다. 그러나 최종 모형에서는 백혈병 및 림프종만이 사망에 통계적으로 유의한 영향이 있었으며, 전이된 고형암은 유의하지 않았다. 이러한 결과는 전이된 고형암 환자의 사망 위험이 낮다는 의미가 아니라, 백혈병 및 림프종 환자의 질병 진행속도가 빠르고 예후 예측이 어려워 호스피스 이용률이 낮고[31], 연명의료중단 결정 시점을 놓치는 경우가 많기 때문으로 생각한다. 이에 따라 혈액종양 환자는 고형암 환자에 비해 중환자실에서 임종을 많이 맞이하기 때문에 중환자실 간호사는 혈액종양 환자 간호 부담감을 갖는다[32]. 1,726명을 대상으로 한 사망 예측연구에서는 중환자실에서 전이성 암을 가진 환자가 사망 예측의 중요 요인이었는데[33], 전이성 암에는 백혈병과 림프종, 고형암을 포함하고 있어 본 연구와 유사하였다.
사망 보정지수인 CCI는 환자의 동반 상병에 기초한 중증도를 평가하는 도구이다. CCI는 비교적 단순한 항목으로 구성되어 있으며, 의무기록 검토를 통하여 쉽게 중증도를 평가할 수 있다는 장점을 가지고 있다[18]. Seong과 So [34]의 연구에서도 CCI 도구는 AUC .69로 사망 예측에 단독사용하기에는 다소 제한적임을 보고하였다. 반면, 중환자실 입원한 성인 심정지 환자 1,772명을 대상으로 한 연구에서는 연령을 보정한 CCI (age-adjusted CCI)가 병원 내 사망률과 전체 입원기간에는 관련이 있었으나, 중환자실 체류기간에는 뚜렷한 영향이 없었다고 보고하였다[35]. 이는 CCI가 환자의 급성기 치료결과보다는 전반적인 질환 부담과 관련된 장기 예후에 더 밀접하게 연관된다는 점을 시사한다.
본 연구에서도 SAPS III 모델에 CCI를 보정하였을 때 예측력의 변화가 없었는데, 이는 SAPS III 자체에 동반질환 항목이 이미 포함되어 있기 때문으로 해석된다. 반면, 선행연구에서는 APACHE III, 입원경로, 주요 질병 범주를 독립변수로 한 모형의 예측력이 가장 높았으며, 이 경우 CCI는 보정지수로서 보조적 활용 가치가 있음이 제시되어 본 연구결과와 일관된 경향을 보였다[17].
APACHE 시리즈(APACHE II, III, Ⅳ)는 점차 개선된 사망 예측 도구이지만, 버전이 높아질수록 입력 항목이 복잡해지고 시간이 많이 소요되는 한계가 있다. 또한 사망 예측의 정확도는 어떤 도구를 사용하는지도 중요하지만 입실 후 24시간 이내의 가장 악화된 임상자료를 얼마나 정확히 입력하는가에 더 크게 영향을 받는다[27].
본 연구에서 CPCR을 시행한 환자는 사망할 확률이 10.67배 높았다. 다른 연구에서도 197명의 심정지 환자가 CPCR에 성공하여 중환자실에 입원하였지만 평균 생존기간은 4일에 불과했고 170명(86.3%)이 중환자실에서 사망하였다[36]. 또한 노인환자가 중환자실에서 CPCR을 받은 경우에는 사망률이 88%로 더 높게 보고되었다[37]. CPCR 후 환자는 대사성 산증으로 인한 신기능 저하가 흔하게 발생하는데, 이때 CRRT 치료를 하여 산 염기 균형을 교정한다. 본 연구에서도 CRRT 치료를 한 환자는 사망할 확률이 2.64배 높았는데, 선행연구에서도 CRRT 환자들의 사망률은 48.3%로 보고되어 맥락을 같이하였다[38]. 높은 사망률은 CRRT 자체보다는 환자의 기저 질환, 영양상태, 전신 염증반응, 장기 기능 부전 등 복합적인 요인이 예후에 영향을 미친 결과로 해석된다. 24시간 지속적으로 집중간호해야 하는 투석환자는 숙련된 간호사의 세심한 관리가 요구된다[24]. 전신의 혈액을 기계를 통해 순환하는 치료 특성상 이런 환자는 여러 가지 대사적 문제와 감염 등 사망과 직결되는 합병증에 노출되기가 쉽기 때문으로 생각한다.
본 연구에서 사용된 사망 예측 도구인 SAPS III와 APACHE II는 중환자실 환자의 급성 생리학적 상태를 정량화하여 사망 가능성을 추정하는 표준화된 지표로, 국내외 중환자실 운영 평가 및 환자 예후 연구에서 가장 널리 활용되고 있다[3]. SAPS III는 입실 시점의 생리학적 변수 외에도 입원경로, 만성질환 여부, 중환자실 입실 사유 등 환자의 전반적 상태를 반영하여 좀더 포괄적이고 초기 예측에 강점이 있는 도구로 평가된다. 그러나 APACHE II보다는 사용이 복잡하다. 반면, APACHE II는 입실 후 24시간 이내의 가장 악화된 생리학적 지표를 이용하기 때문에 급성 악화 상태를 민감하게 반영할 수 있다는 장점이 있다고 생각한다. APACHE II에 CCI를 보정했을 때 사망 예측력이 향상된 결과는, 단순히 생리학적 변수뿐 아니라 기저질환 부담(comorbidity burden)이 환자의 단기 사망 위험에 중요한 영향을 미친다는 점을 시사한다. 이는 기존 연구에서 보고된 CCI가 중환자의 장ㆍ단기 사망률에 예측요인으로 작용한다는 결과와 유사하다[39].
간호사가 사망 예측에 대해 이해하는 것은 중환자 간호의 질을 향상시키는 데 매우 중요하다[40]. 간호사는 환자의 상태를 정확히 사정하고, 잠재적으로 발생할 수 있는 문제를 예측하며, 전문적인 판단을 바탕으로 신속하게 대처해야 한다. 이러한 역량은 임상수행능력을 향상시키고 환자에게 보다 전문적이고 개별화된 간호를 제공할 수 있게 한다[41]. 따라서 사망 예측 도구에 대한 이해와 활용능력을 갖춘 중환자실 간호사는 과학적 근거에 기반한 간호중재를 수행함으로써 환자의 합병증을 예방하고 사망률을 감소시키는 데 중요한 역할을 할 수 있을 것이다. 이러한 전문성을 갖춘 간호 인력의 배양은 중환자실의 간호 질 향상과 환자안전 증진에 직접적으로 기여할 것으로 기대된다.
본 연구는 일개 단일 대학 병원 내에서만 이루어진 연구로 연인원수 대비 3개월에 국한되어 연구되어 일반화하는 데는 제한점이 있으나 사망률이 가장 높은 기간을 선정하고 중환자 전수를 포함한 표본 수 확대로 제한점을 보완하였다. 실제 의무기록에 기록된 사정도구 점수를 사용하지 않고 정확성을 위해 실제 의무기록 데이터를 통해 사망 예측 도구를 개별 산정하느라 데이터 1개 조사 시 소요시간이 30분이 초과하여 자료수집을 더 확대하지 못하였다. APACHE Ⅳ를 사용하지 않고 APACHE II를 사용했다는 제한점이 있으나, APACHE II는 비교적 단순한 입력 변수로 구성되어 있으며 본 연구에서도 임상적으로 유의한 예측력을 보였다. 특히 CCI를 함께 보정변수로 적용할 경우, 기저 질환의 영향을 보완하여 사망률 예측력이 한층 향상되는 경향을 보였다. 이는 단순 생리학적 지표 외에도 만성질환 부담을 통합적으로 고려하는 것이 보다 정교한 사망 예측에 기여함을 시사한다. 또한 SAPS III 역시 단독으로도 병원 내 사망률을 잘 예측하는 것으로 나타나, CCI가 보정된 APACHE II와 함께 유용한 대안 예측 도구로 확인하였다. 이러한 결과는 APACHE II가 여전히 국내외 중환자실에서 표준적 예측지표로 사용되는 근거를 뒷받침하며, 단순한 점수 체계임에도 불구하고 CCI를 보정하면 임상적 실용성과 해석 용이성 면에서 지속적인 가치를 지닌다. 복잡한 버전 III, IV를 사용하지 않더라도 CCI를 보정한 APACHE II를 사용하는 것으로 사망률 예측에 유용하다고 생각한다. 또한 전자의무기록에 사망 예측 도구의 생리학적지표 연동 부분도 좀 더 개발하여 정확한 사망 예측을 추구하는 것도 중요한 일이라고 생각한다. 또한 중환자실이 한정되고 많은 재원이 들어가는 곳이므로 호스피스완화의료로 삶의 질을 제공해야 하는 환자와 급성 중환자 치료를 받을 환자를 잘 선별하여 환자와 가족과 상의하여 치료방향을 정하는 것도 중요할 것이다[42].

결론
본 연구의 주요 결과 SAPS III와 CCI가 보정된 APACHE II 모형이 병원 내 사망률을 잘 예측하는 것으로 나타나, 중환자실 환자의 사망 예측에 있어 급성 생리학적 지표와 함께 기저질환 부담(CCI)을 고려하는 것이 중요하다는 것을 입증하였다. 중환자실 환자의 사망에 영향을 미치는 요인은 CPCR과 CRRT, 혈액종양과 림프종 질환이었으며 APACHE II에 CCI를 포함한다면 성인 중환자실에 입실한 환자의 사망 예측을 평가할 만하다는 것을 증명하였다는 것에 간호학적 의의가 있다. 환자 수를 확대하여 추가적인 연구와 내과 환자와 외과 환자를 구분하여 사망 예측을 비교하는 연구도 제언하는 바이다.
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