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The peri-stent vascular changes after 2nd generation drug-eluting stent 
(2G DES) implantation have not been fully investigated compare to 1st 
generation DES (1G DES). From March 2003 to October 2010, patients 
receiving percutaneous coronary intervention (PCI) with either 1G or 
2G DES were retrospectively included. All patients underwent 
intravascular ultrasound (IVUS) at post-procedure and 8-12 months 
after PCI. A total of 281 patients (1G DES: 201 patients with 217 lesions 
and 2G DES: 80 patients with 88 lesions) were enrolled. The incidence 
of positive peri-stent vascular remodeling (PPVR) and late-acquired 
incomplete stent apposition (LAISA) were investigated by IVUS 
images. Major adverse cardiac events (MACE) up to 3 years were also 
evaluated. The lesion and the stent length were shorter, and the stent 
size was larger in the 2G DES group. The incidences of PPVR and 
LAISA were lower in the 2G DES group before and after propensity 
score matching. However, the incidence of 3-year MACE were not 
different between the two groups. Independent predictors for PPVR or 
LAISA were stent length and 1G DES implantation. These results 
suggested that biocompatible stent system in 2G DES might have 
reduced peri-stent vascular changes. 
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서 론

허혈성 심장질환에서 관상동맥의 중재적 치료 
방법으로 많이 이용되고 있는 약물 용출 스텐트 
(drug-elut ing stent, DES)의 삽입은 일반 금속 
스텐트(bare metal stent, BMS)를 삽입하는 것에 비해 
스텐트 부위에 발생되는 신생내막 증식을 현저하게 
감 소 시 켰 다 [ 1 - 3 ] .  하 지 만  D E S 는  손 상 된 
혈관내피세포의 정상적 치유를 지연시키고 스텐트 
strut 주위에서 만성적인 염증을 유발하여 스텐트가 
삽입된 병변 부위에서 혈관의 변형을 초래할 수 
있는데 이는 1세대 DES에서 주로 보고되었다[4,5]. 
이러한 단점을 극복하고자 개발된 2세대 DES는 1세대 
DES에 비해 스텐트 재질이 개선되었고 스텐트 두께가 
얇아졌으며 약물 용출에 관여하는 p o l y m e r를 
변화시켜 1세대에 비해 생체 적합성(biocompatibility)을 
향상시켰다. 하지만 관상동맥 병변에서 2세대 DES 
치료 후 병변 부위의 혈관 변화를 관찰한 연구는 많지 
않은 실정이다. 이에 본 연구에서는 1세대와 2세대 
DES를 시술받은 허혈성 심장질환 환자에서 기저 및 
추적 관상동맥 조영술 시에 시행한 혈관 내 초음파 
(intravascular ultrasound, IVUS)를 이용해 스텐트 
부위의 관상동맥의 변화를 관찰하고 이들의 장기적 
임상결과를 알아보고자 하였다.

재료 및 방법

1. 연구대상

2003년 3월부터 2010년 10월까지 계명대학교 
동산의료원 심장내과에 내원하여 허혈성 심장질환으로 
진단받고 경피적 관상동맥 중재술(percutaneous coronary 
intervention, PCI)을 시행 받은 환자 중 1세대 혹은 
2세대 DES를 삽입한 환자들을 대상으로 하였다. 시술 
당시와 8-12개월 내에 추적 혈관 내 초음파 검사를 시행 
받은 281명의 환자가 포함되었는데 1세대 DES군이 
201명(217개 병변), 2세대 DES군이 80명(88개 
병변)이었다. 1세대 DES군에는 s i ro l imus 용출 
스텐트(CypherⓇ, Cordis Corp., Miami Lakes, FL, 

USA)와 paclitaxel 용출 스텐트(Taxus LiberteⓇ, 
Boston Scientific, Natick, Massachusetts, USA), 
2세대 D E S군에는 z o t a r o l i m u s  용출 스텐트 
(Endeavor ResoluteⓇ, Medtronic Inc., Minneapolis, 
Minnesota, USA)와 everolimus 용출 스텐트(Xience 
VⓇ, Abbott Vascular Corp., Santa Clara, CA, USA; 
PromusⓇ stent, Boston Scientific Corp. MA, USA)가 
포함되었다. 제외 기준으로는 심인성 쇼크, 좌주간지 
병변, 스텐트 내 재협착 병변, 심장 구혈률이 30% 
미만, 사용되는 약물에 알레르기 출혈 소견, 임신, 
심한 석회화 또는 허상으로 인하여 IVUS 영상이 판독 
불가능한 경우였다.

2. 중재시술

환자는 PCI 전에 아스피린(300 mg 용량)과 
클로피도그렐(300 mg 또는 600 mg 용량) 치료를 
받았다. 헤파린은 100 IU/kg의 용량으로 모든 환자에 
주입하였고 시술이 1시간 이상 지속될 경우 매 
시간마다 2,000 IU의 추가 헤파린을 주입하였다. 
관상동맥 중재술은 요골 또는 대퇴 동맥에 6 또는 7 
French 유도관을 사용하여 0.014 인치(0.35 mm) 
유도철선을 통해 시행하였다. 협착률(p e r c e n t 
d iameter s tenos is, % DS)은 시각적인 추정에 
기초하여 측정되었고 시술에 사용되는 스텐트의 
크기는 관상동맥 조영술 혹은 I V U S를 통하여 
결정되었다. 스텐트 종류는 시술자의 판단에 따라 
결정되었다.

3. 관상동맥 조영술

정량관상동맥조영술(quant i ta t ive coronary 
angiography, QCA)은 QCA 소프트웨어(Quantcor 
QCA, version 4.0, Pie Medical Imaging, Maastricht, 
the Netherlands)를 사용하여 시술 전, 시술 직후 
그리고 8-12개월 이내 추적검사 시 기준 혈관직경 
(reference vessel diameter), 협착률, 최소 내강직경 
(minimal lumen diameter, MLD), 후기내강손실(late 
lumen loss)을 각각 측정하였다. 후기내강손실은 시술 
직후 최소내강직경과 추적검사 시 최소내강직경의 
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차이로 계산하였다.
병변 혈관에서 관상동맥 혈류의 정도에 따라 

thrombolysis in myocardial infarction (TIMI) 
등급으로 분류하였으며 amer i c an co l l ege o f 
cardiology/american heart association (ACC/AHA) 
Task Force 기준[6]에 따라 복합병변인 B2 혹은 C 
병변의 빈도를 조사하였다.

4. IVUS 영상 획득 및 분석

IVUS는 40 MHz 트랜스듀서가 탑재된 3.2 French 
모노레일 sheath를 이용하여 촬영하였다(AtlantisⓇ SR 
Pro Imaging Catheter, Boston Scientific, Natick, 
Massachusetts, USA). 모든 환자에서 IVUS 검사 전 
관동맥 내 니트로글리세린 200 μg을 시술 전 투여 
하였다. 카테터는 병변 원위부 10 mm까지 삽입하였고, 
자동 풀백 시스템을 이용하여 0.5 mm/s의 속도로 
영상을 획득하였다. 풀백을 시작하기 전에 카테터 
트랜스듀서의 위치를 확인하기 위해서 조영제를 
이용하여 관상동맥 촬영을 시행하였다. 

IVUS 분석은 Echoplaque 소프트웨어(Indec 
Systems, Mountain View, California, USA)를 통하여 
시행하였다. 기본적으로 혈관, 내강 그리고 스텐트 
단면적 측정은 스텐트 내 분절과 근위부 참조 혈관 및 
원위부 참조 혈관에서 1.0 mm 간격으로 측정하였다. 
참조 혈관 부위는 스텐트 경계부로부터 근위부 또는 
원위부 5.0 mm로 정의하였다. 단 영상에 곁가지가 
포함되어 있을 경우 곁가지 시작 전 프레임을 측정하였다. 
용적 측정은 Simpson’s rule을 이용하여 계산하였고 
용적 지수는 용적과 스텐트 길이의 비로 계산하였다 
(volume index, VI). 죽상반과 혈관중막 용적(plaque 
p lus media vo lume index, P+M VI)은 혈관 
용적(external elastic membrane volume index, EEM 
VI)과 내강 용적(lumen volume index, LVI)의 차이로 
계산하였다. 신생내막 용적(neoint imal volume 
index, NVI)은 스텐트 용적(stent volume index, 
SVI)과 내강 용적의 차이로 계산하였고 신생내막 용적 
퍼센트(percent neointimal volume obstruction, % 
NIVO)는 신생내막 용적과 스텐트 용적비에 100을 
곱한 값으로 구하였다. 신생내막 용적 변화는 혈관 내 

초음파를 시행하여 추적검사 때 결과 수치와 시술 
직후 결과 수치의 차이로 계산하였다. 스텐트 부위 
혈관의 혈관 재형성은 시술 직후 혈관 용적 지수에 
대한 추적검사와 시술 직후 혈관 용적 지수 차이의 
비로 계산하였다. 혈관 재형성(positive peri-stent 
vascular remodeling, PPVR)은 혈관 용적 지수가 시술 
직후보다 추적검사 때 10% 초과한 경우로 정의하였다. 후기 
획득 스텐트 불완전 밀착(late-acquired incomplete stent 
apposition, LAISA)은 스텐트 시술 직후 시행한 혈관 
내  초 음 파 에 서  스 텐 트 의  완 전 한  밀 착  소 견 이 
관찰되었으나 추적 혈관 내 초음파에서 적어도 1개 
이상의 스텐트 strut이 혈관 내벽과 분리되는 경우로 
정의하였다.

Acute incomplete stent apposition (ISA)는 
스텐트 삽입 후 시행한 혈관 내 초음파에서 ISA가 
관찰되는 경우며 Resolved ISA는 ISA가 시술 직후에 
관찰되었으나 추적검사에선 관찰되지 않은 경우로 
정의하고 Pers i s ten t ISA는 ISA가 시술 직후와 
추적검사 시 모두 관찰되는 경우로 정의하였다. 
저 하 된  좌 심 실  구 혈 률 은  5 0 %  미 만 인  경 우 로 
정의하였다.

5. 임상경과

1세대와 2세대 DES 시술 후 1년, 2년, 3년째까지의 
임상적 경과를 관찰하였다. 일차적 종결점은 PPVR과 
LAISA의 발생빈도로 정의하였으며 이차적 종결점으로 
시술 3년째 심인성 사망률, 심근경색증 그리고 
목표혈관 재개통률의 빈도 및 스텐트 혈전증 빈도로 
정의하였다.

6. 통계분석

통계 분석은 SPSS version 20.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL, 
USA)을 사용하여 시행하였다. 모든 자료는 빈도수(%) 또는 
평균 ± 표준편차로 제시하였다. 두 군 간의 이산형 변수는 
Pearson 카이제곱 검정 또는 Fisher’s 정확한 검정을 
이용한 교차분석을 사용 하였고 연속형 변수는 
독립표본 T 검정을 사용하여 분석하였다. 두 군 간의 
시술인자 차이를 최소화하기 위해 병변길이, 시술 
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직후의 직경 협착률, 스텐트 크기 및 스텐트 길이를 
포함하여 병변으로 1:1 성향점수 짝짓기 방법을 
시행하였다. 스텐트 부위 혈관의 혈관 재형성 또는 
후기 획득 불완전성 스텐트 밀착의 예측인자를 찾기 
위해 단변량 로지스틱 회귀분석에서 유의확률 0.1 
미만인 변수를 선택하여 다변량 로지스틱 회귀분석을 
이용하여 분석하고 교차비 및 95% 신뢰구간으로 
제시하였다. 유의확률이 0.05 미만을 통계학적으로 
유의한 것으로 판단하였다.

결 과

1. 환자의 기본 특성 및 시술관련 특성

2세대 DES군과 1세대 DES군의 평균 연령과 
남자의 비율은 61 ± 10세와 59 ± 9세, 71%와 76%로 
두 군 간에 차이가 없었다(Table 1). 관상동맥질환의 
위험인자들에서 당뇨 환자의 비율도 2세대 DES군과 
1세대 DES군에서 각각 28%와 21%로 차이가 없었으며 그 

외 고혈압, 고콜레스테롤혈증, 흡연력에서도 두 군 간에 
차이가 없었다. 대상 환자들 중 급성 관상동맥 증후군 
환자의 비율이 2세대에서 80%로 1세대의 69%보다 
높았으나 통계학적 의미는 없었으며 심장초음파 
검사상 좌심실 구혈률도 두 군간에 차이가 없었다. 
시술 인자들에 대한 두 군 간에 특징을 살펴보면 
시술이 이루어졌던 목표혈관은 두 군 모두에서 
좌전하행지가 가장 많았고 ACC/AHA 병변 형태 중 
복합 병변인 B2/C의 비율도 두 군 간에 차이가 
없었다(Ta b l e  2 ) .  참조 혈관의 크기는 2세대 
DES군에서 3.29 ± 0.44 mm, 1세대 DES군에서 3.26 
± 0.40 mm로 차이가 없었으나 병변의 길이는 2세대 
DES군에서 23.06 ± 11.31 mm로 1세대 DES군의 
26.45 ± 12.31 mm에 비해 통계학적으로 의미 있게 
짧았으며(p < 0.05) 이에 따라 시술된 스텐트 길이도 
2세대에서 의미 있게 짧았다(26.06 ± 12.40 mm vs. 
29.69 ± 13.51 mm, p < 0.05). 또한, 스텐트 크기는 
2세대 DES군에서 3.37 ± 0.43 mm로 1세대 DES군의 
3.23 ± 0.35 mm에 비해 통계학적으로 의미 있게 
컸다(p < 0.05). 

Table 1. Baseline characteristics

Crude analysis Propensity score matching 

2G DES 1G DES P value 2G DES 1G DES P value

Number of patients, n 80 201 80 82

 Age, years 61.06 ± 10.65 59.22 ± 9.41 0.155 61.06 ± 10.65 58.27 ± 9.79 0.084

 Male gender, n (%) 57(71.2) 153(76.1) 0.397 57(71.2) 62(75.6) 0.530

 Diabetes mellitus, n (%) 22(27.5) 43(21.4) 0.273 22(27.5) 15(18.3) 0.163

 Hypertension, n (%) 42(52.5) 88(43.8) 0.186 42(52.5) 36(43.9) 0.274

 Hypercholesterolemia, n (%) 25(31.2) 48(23.9) 0.204 25(31.2) 19(23.2) 0.248

 Current smoking, n (%) 30(37.5) 100(49.8) 0.063 30(37.5) 39(47.6) 0.195

 Clinical presentation, n (%) 0.067 0.089

  Stable angina 16(20.0) 62(30.8) 16(20.0) 26(31.7)

  Acute coronary syndrome 64(80.0) 139(69.2) 64(80.0) 56(68.3)

  LVEF < 50%, n (%) 20(25.0) 74(36.8) 0.058 20(25.0) 30(36.6) 0.110

1G DES: 1st generation drug-eluting stent, 2G DES: 2nd generation drug-eluting stent, NS: not significant, LVEF: 
left ventricular ejection fraction. 
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2. 정성적, 정량적 혈관 내 초음파 측정 결과

두 군 간에 IVUS 측정, 일차적 종결점인 PPVR과 
LAISA의 결과는 Table 3과 같았다. PPVR의 빈도는 
2세대 DES군에서 15.9%로 1세대 DES군에서 28.6%에 
비해 의미 있게 낮았으며(p < 0.05) LAISA 빈도도 
2세대 DES군에서 3.4%로 1세대 DES군에서 11.5%에 
비해 의미 있게 낮았다(p < 0.05). 

시술인자의 차이를 최소화하기 위해 1:1 성향점수 
짝짓기 분석으로 2세대 DES군과 1세대 DES군에서 
각각 88명에 대한 분석을 시행하였다(Fig. 1). 짝짓기 

이후의 분석 결과도 PPVR 빈도가 2세대 DES군에서 
15.9%로 1세대 DES군 30.7%에 비해 의미 있게 
낮았으며(p < 0.05) LAISA 빈도도 2세대 DES군에서 
3.4%로 1세대 DES군 12.5%에 비해 의미 있게 
낮았다(p < 0.05).

Acute ISA의 빈도는 2세대 DES군에서 6.8%, 
1세대 DES군에서 3.2%로 두 군 간에 차이를 보이지 
않았다. 스텐트 시술 직후 시행된 혈관 내 초음파에서 
EEM VI, P+M VI는 2세대 DES군과 1세대 DES군 간에 
차이가 없었으나 LVI와 SVI는 2세대 DES군이 1세대 
DES군에 비해 의미 있게 높았다(8.17 ± 2.03 mm3/

Table 2. Procedural characteristics

Crude analysis Propensity score matching 

2G DES 1G DES P value 2G DES 1G DES P value

Number of lesions, n 88 217 88 88

Target lesion, n (%) 0.062 0.118

 LAD 41(46.6) 127(58.5) 41(46.6) 43(48.9)

 LCX 16(18.2) 21(9.7) 16(18.2) 7(8.0)

 RCA 31(35.2) 69(31.8) 31(35.2) 38(43.2)

Lesion type B2/C, n (%) 65(73.9) 179(82.5) 0.088 65(73.9) 66(75.0) 0.863

Reference vessel diameter, mm 3.29 ± 0.44 3.26 ± 0.40 0.520 3.29 ± 0.44 3.36 ± 0.47 0.289

Lesion length, mm 23.06 ± 11.31 26.45 ± 12.31 0.026 23.06 ± 11.31 22.28 ± 9.27 0.618

Pre-procedure DS, % 84.19 ± 11.69 85.13 ± 10.89 0.505 84.19 ± 11.69 84.87 ± 11.55 0.698

Pre-procedure MLD, mm 0.50 ± 0.44 0.47 ± 0.36 0.502 0.50 ± 0.44 0.51 ± 0.41 0.957

Post-procedure DS, % 12.03 ± 5.87 10.33 ± 4.24 0.015 12.03 ± 5.87 11.34 ± 5.01 0.401

Post-procedure MLD, mm 2.97 ± 0.45 2.94 ± 0.38 0.666 2.97 ± 0.45 2.97 ± 0.41 0.967

Follow-up DS, % 14.31 ± 11.18 17.69 ± 13.68 0.043 14.31 ± 11.18 17.39 ± 15.05 0.129

Follow-up MLD, mm 2.73 ± 0.54 2.59 ± 0.59 0.056 2.73 ± 0.54 2.58 ± 0.60 0.087

Stent size, mm 3.37 ± 0.43 3.23 ± 0.35 0.010 3.37 ± 0.43 3.33 ± 0.40 0.610

Stent length, mm 26.06 ± 12.40 29.69 ± 13.51 0.030 26.06 ± 12.40 25.17 ± 10.16 0.605

Post-stent dilatation, n (%) 12(13.6) 29(13.4) 0.950 12(13.6) 12(13.6) 1.000

Late loss, mm 0.23 ± 0.60 0.35 ± 0.56 0.105 0.23 ± 0.60 0.38 ± 0.65 0.115

DS: diameter stenosis, 1G DES: 1st generation drug-eluting stent, 2G DES: 2nd generation drug-eluting stent, 
LAD: left anterior descending, LCX: left circumflex, MLD: minimal lumen diameter, NS: not significant, RCA: 
right coronary artery.
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mm vs. 7.17 ± 2.05 mm3/mm, p < 0.001). 추적 
혈관 내 초음파에서는 EEM VI와 P+M VI는 두 군 간에 
차이가 없었으나 LVI와 SVI는 2세대 DES군이 1세대 

DES군에 비해 통계학적으로 의미 있게 높았다(8.13 ± 
1.98 mm3/mm vs. 6.94 ± 1.94 mm3/mm, p < 0.001 
and 8.27 ± 1.99 mm3/mm vs. 7.30 ± 2.06 mm3/

Table 3. Intravascular ultrasound data

Crude analysis Propensity score matching 

2G DES 1G DES P value 2G DES 1G DES P value

Number of lesions, n 88 217 88 88

EEM VI, mm3/mm

 Post-procedure 15.83 ± 4.44 14.99 ± 4.32 0.130 15.83 ± 4.44 15.68 ± 4.34 0.827

 Follow-up 16.07 ± 4.12 15.46 ± 4.36 0.265 16.07 ± 4.12 16.17 ± 4.86 0.878

 Change 0.24 ± 1.26 0.47 ± 3.10 0.361 0.24 ± 1.26 0.49 ± 2.59 0.417

Lumen VI, mm3/mm

 Post-procedure 8.17 ± 2.03 7.17 ± 2.05 < 0.001 8.17 ± 2.03 7.58 ± 2.13 0.061

 Follow-up 8.13 ± 1.98 6.94 ± 1.94 < 0.001 8.13 ± 1.98 7.37 ± 2.13 0.015

 Change -0.04 ± 0.69 -0.23 ± 1.46 0.125 -0.04 ± 0.69 -0.22 ± 1.30 0.274

P+M VI, mm3/mm

 Post-procedure 7.65 ± 2.79 7.84 ± 2.69 0.591 7.65 ± 2.79 8.12 ± 2.71 0.261

 Follow-up 7.94 ± 2.54 8.53 ± 2.89 0.097 7.94 ± 2.54 8.80 ± 3.18 0.047

 Change 0.28 ± 1.02 0.69 ± 2.15 0.028 0.28 ± 1.02 0.68 ± 1.79 0.072

Stent VI, mm3/mm

 Post-procedure 8.17 ± 2.03 7.17 ± 2.05 < 0.001 8.17 ± 2.03 7.58 ± 2.13 0.061

 Follow-up 8.27 ± 1.99 7.30 ± 2.06 < 0.001 8.27 ± 1.99 7.78 ± 2.32 0.129

 Change 0.10 ± 0.71 0.13 ± 1.38 0.865 0.10 ± 0.71 0.20 ± 1.23 0.537

Neointima VI, mm3/mm 0.14 ± 0.35 0.36 ± 0.67 < 0.001 0.14 ± 0.35 0.41 ± 0.78 0.004

Neointima volume obstruction, % 1.70 ± 3.63 4.54 ± 7.19 < 0.001 1.70 ± 3.63 4.72 ± 7.27 0.001

ISA, n (%)

 Acute, n (%) 6(6.8) 7(3.2) 0.209 6(6.8) 3(3.4) 0.496

 Resolved, n (%) 6(6.8) 7(3.2) 0.209 6(6.8) 3(3.4) 0.496

 Persistent, n (%) 0 0 - 0 0 -

 Late-acquired, n (%) 3(3.4) 25(11.5) 0.026 3(3.4) 11(12.5) 0.026

PPVR, n (%) 14(15.9) 62(28.6) 0.021 14(15.9) 27(30.7) 0.020

EEM: external elastic membrane, 1G DES: 1st generation drug-eluting stent, 2G DES: 2nd generation drug-
eluting stent, ISA: incomplete stent apposition, NS: not significant, P+M: plaque plus media, PPVR: positive peri-
stent vascular remodeling, VI: volume index.
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m m, p < 0.001).  시술 직후와 추적 혈관 내 
초음파에서 EEM VI와 LVI의 변화는 두 군 간에 
차이가 없었으나 P+M VI의 변화는 2세대 DES군이 
1세대 DES군에 비해 의미 있게 낮았다(0.28 ± 1.99 
mm3/mm vs. 0.69 ± 2.15 mm3/mm, p < 0.05). 
한편, NVI와 NIVO은 2세대 DES군이 1세대 DES군에 
비해 의미 있게 낮았다(0.14 ± 0.35 mm3/mm vs. 
0.36 ± 0.67 mm3/mm, p < 0.001 and 1.70 ± 3.63% 
vs. 4.54 ± 7.19%, p < 0.001). 

3. 임상 결과

모든 대상 군에서 시술 후 1년, 2년, 3년째까지 
관찰된 임상적 결과들은 Table 4와 같았다. 시술 
3 년 째  주 요  심 장  사 건 들 의  발 생 빈 도 는  2 세 대 
DES군에서 9.2%, 1세대 DES군에서 10.6%로 두 군 
간에 차이가 없었으며 시술 후 1년째, 2년째 주요 심장 
사건들의 발생빈도도 차이는 없었다. 또한, 심인성 
사망률이나 심근경색증, 목표혈관 재개통률의 빈도도 
두  군  간 에  차 이 가  없 었 고  종 합 적 으 로  주 요 
심장사건의 차이가 없었다. Definite 혹은 probable 
스텐트 혈전증 빈도는 2세대 DES군에서 1.3%, 1세대 

DES군에서 1.6%로 두 군 간에 차이가 없었다. 

4. PPVR 또는 LAISA의 예측인자

다변량 로지스틱 회귀분석에서 P P V R 또는 
LAISA의 독립 예측인자로서는 스텐트 길이 Odds 
Ratio (OR) 1.021, 95% Confidence Interval (CI) 
1.002-1.041, p < 0.05)와 1세대 DES의 사용(OR 1.920, 95% CI 
1.013-3.640, p < 0.05)이었다(Table 6).

고 찰

약물 용출 스텐트의 platform과 polymer는 국소 
과민반응 및 염증반응과 연관이 있는 것으로 알려져 
있다. 1세대 DES의 스텐트 재질은 stainless steel이며 
두께는 97-140 ㎛ 정도인 반면, 2세대 DES의 스텐트 
재질은 cobalt chromium이며 두께는 81-91 ㎛ 정도로 
더  가 늘 다 .  P o l y m e r 는  2 세 대  D E S 에 서 
fluorocopolymer (7.8 ㎛) 또는 phosphoryl choline 
(4.8 ㎛)이 1세대 DES의 poly n-butyl methacrylate 
(PBMA) 또는 poly styrene-b-isobutylene -b-styrene 

Fig. 1. The incidence of PPVR and LAISA in the 1G and 2G DES. Statistical analysis showed a significant 
decrease in incidence in 2G DES compared with 1G DES in both crude analysis and propensity score matching 
(all p < 0.05). 1G DES: 1st generation drug-eluting stent, 2G DES: 2nd generation drug-eluting stent, LAISA: 
late-acquired incomplete stent apposition, PPVR: positive peri-stent vascular remodeling. 
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(SIBS)에 비해 생체 적합성이 우수하다. 종합해보면 
2세대 DES는 1세대 DES에 비해 스텐트 strut의 두께가 
더 얇고 polymer의 생체 적합성이 더 향상되었다. 
이로 인해 2세대 DES에 비하여 국소 염증 반응이 더 
흔한 1세대 DES에서 PPVR과 혈전 퇴축으로 인한 
LAISA가 더 많은 것으로 보고되었다.

고 등[7]의 연구에 의하면 PPVR과 LAISA의 
발생빈도가 2세대 DES군에서 1세대 DES군에 비해 
모두 통계학적으로 유의하게 낮았다(27.8% v s. 
42.0%, p < 0.05 and 1.9% vs. 15.9%, p < 0.001). 
100명의 급성 심근경색증 환자를 대상으로 2세대 

DES군과 1세대 DES군에서 PPVR과 LA ISA의 
발생빈도는 2세대 DES군에서 더 낮았다(10.2% vs. 
31.7%, p < 0.01 and 0% vs. 12.2%, p < 0.01)고 
보고된 바 있다[8]. 이러한 결과들은 본 연구의 결과와 
일치한다. 

이전 연구에서 1세대 DES의 LAISA 기전으로 1) 
경화반 면적의 증가와 관계없이 혈관 재형성; 2) 시술 
이후 관찰되었던 혈전의 퇴축; 3) 만성 스텐트 수축; 4) 
스텐트 strut 뒤의 경화반 소실을 밝힌 바 있다. 하지만 
LAISA는 일반적으로 국소적으로 발생하며 PPVR과 
혈전의 용해가 LAISA 발생에 가장 큰 원인이 됨을 알 

Table 4. Clinical outcomes during 3-year follow-up

Crude analysis Propensity score matching 

2G DES 1G DES P value 2G DES 1G DES P value

Number of lesions, n 88 217 88 88

Number of patients at 1-year follow-up, n 80 201 80 82

 Cardiac death, n (%) 0 0 - 0 0 -

 MI, n (%) 1(1.2) 0 0.285 1(1.2) 0 0.494

 TVR, n (%) 4(5.0) 15(7.5) 0.458 4(5.0) 8(9.8) 0.248

 MACE, n (%) 5(6.2) 15(7.5) 0.721 5(6.2) 8(9.8) 0.412

 Stent thrombosis, n (%) 0 1(0.5) 1.000 0 0 -

Number of patients at 2-year follow-up, n 77 195 77 80

 Cardiac death, n (%) 0 0 - 0 0 -

 MI, n (%) 2(2.6) 1(0.5) 0.194 2(2.6) 1(1.2) 0.615

 TVR, n (%) 4(5.2) 17(8.7) 0.327 4(5.2) 9(11.2) 0.169

 MACE, n (%) 5(6.5) 17(8.7) 0.544 5(6.5) 9(11.2) 0.296

 Stent thrombosis, n (%) 0 2(1.0) 1.000 0 1(1.2) 1.000

Number of patients at 3-year follow-up, n 76 188 76 78

 Cardiac death, n (%) 0 1(0.5) 1.000 0 0 -

 MI, n (%) 2(2.6) 6(3.2) 1.000 2(2.6) 1(1.3) 0.618

 TVR, n (%) 4(5.3) 20(10.6) 0.169 4(5.3) 9(11.5) 0.161

 MACE, n (%) 7(9.2) 20(10.6) 0.729 7(9.2) 9(11.5) 0.636

 Stent thrombosis, n (%) 1(1.3) 3(1.6) 1.000 1(1.3) 1(1.3) 1.000

1G DES: 1st generation drug-eluting stent, 2G DES: 2nd generation drug-eluting stent, MACE: major adverse 
cardiac events, MI: myocardial infarction, NS: not significant, TVR: target vessel revascularization.
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수 있다[9].
PPVR은 병변 부위와 참조 혈관의 크기를 비교하여 

측정하기도 하지만[10] 본 연구에서는 PPVR과 LAISA의 
연관성을 관찰하기 위해서 스텐트 삽입 직후 와 추적검사 시 
시행한 IVUS 상에서의 혈관 크기를 비교하여 PPVR을 
측정하였다.

LAISA의 예측인자로 1세대 DES인 sirolimus 용출 
스텐트, PPVR, 급성심근경색증 그리고 고지혈증이 
알려져있다[7]. 본 연구에서는 스텐트 길이와 1세대 
D E S의 사용이 P P V R  또는 L A I S A의 발생에 

위험요인이었다. LAISA의 임상적 의미에 대해서는 
논란이 있다. 스텐트 삽입 이후에 ISA의 발생은 스텐트 
혈전증의 위험을 증가시킬 수 있다[11-13]. 또 다른 
연구에서는 2년째 주요 심장 사건들의 발생빈도가 2세대 
DES군이 1세대 DES군에 비해 낮았지만 통계적 
유의성은 없었다[8]. 본 연구에서 PPVR과 LAISA의 
발생빈도가 1세대 D E S에서 높음에도 불구하고 
3년째까지의 1세대 DES군과 2세대 DES군 간의 임상 
결과에 차이는 없었으며 주요 심장 사건들과 definite 
혹은 probable 스텐트 혈전증 역시 두 군 사이에 차이가 

Table 5. Clinical outcomes in patients positive peri-stent vascular remodeling orl late-acquired incomplete stent 
apposition and non-positive peri-stent vascular remodeling and non-late-acquired Incomplete stent apposition

PPVR or LAISA Non-PPVR and Non-LAISA P value

Number of lesions, n 78 227

Number of patients at 1-year follow-up, n 69 212

 Cardiac death, n (%) 0 0 -

 MI, n (%) 0 1(0.5) 1.000

 TVR, n (%) 5(7.2) 14(6.6) 0.789

 MACE, n (%) 5(7.2) 15(7.1) 1.000

 Stent thrombosis, n (%) 0 1(0.5) 1.000

Number of patients at 2-year follow-up, n 66 206

 Cardiac death, n (%) 0 0 -

 MI, n (%) 0 3(1.5) 1.000

 TVR, n (%) 5(7.6) 16(7.8) 0.960

 MACE, n (%) 5(7.6) 17(8.3) 0.861

 Stent thrombosis, n (%) 0 2(1.0) 1.000

Number of patients at 3-year follow-up, n 63 201

 Cardiac death, n (%) 1(1.6) 0 0.239

 MI, n (%) 4(6.3) 4(2.0) 0.095

 TVR, n (%) 8(12.7) 16(8.0) 0.254

 MACE, n (%) 9(14.3) 18(9.0) 0.223

 Stent thrombosis, n (%) 1(1.6) 3(1.5) 1.000

LAISA: late-acquired incomplete stent apposition, MACE: major adverse cardiac events, MI: myocardial 
infarction, NS: not significant, PPVR: positive peri-stent vascular remodeling, TVR: target vessel 
revascularization.
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없었다. 이는 환자 수가 소규모이며 비교적 큰 혈관에서 
시술이 이루어져 임상 사건들의 빈도가 두 군에서 모두 낮아 
이러한 결과를 보인 것으로 생각된다.

PPVR 또는 LAISA의 발생이 임상 경과에 어떠한 
영향이 있는지를 알아보기 위하여 P P V R 또는 
LAISA군과 Non-PPVR과 Non-LAISA군 사이에 
3년째까지 관찰된 임상적 결과들을 분석했다(Table 
5). 시술 3년째 주요 심장 사건들의 발생빈도는 PPVR 
또는 LAISA군에서 14.3%, Non-PPVR과 Non-
LAISA군에서 9.0%로 두 군 간에 차이가 없었으며 
1년, 2년째도 두 군 간에 차이는 없었다. 2세대 
DES에서 1세대 DES에 비하여 혈관 적합성의 증가로 
PPVR과 LAISA의 빈도가 감소하였지만 이에 따라 
임상적인 예후에 차이를 가져올 수 있을지에 대해서는 
향후 장기적 추적 관찰이 필요할 것이다.

본 연구에서 2세대 DES군에서 1세대 DES군에 
비해 혈관의 길이가 짧았고 삽입된 스텐트의 길이 
역시 짧았으며 스텐트 크기가 더 크고 시술 후 측정한 
관동맥조영술상의 협착률은 더 높았다. 두 군의 

시술인자 차이를 보정하기 위하여 1:1 성향점수 
짝짓기 분석을 시행하였으며 짝짓기 이후에도 2세대 
DES군에서 PPVR과 LAISA가 의미 있게 낮았다. 강 
등[14]의 연구에서 1세대 DES 시술 이후 PPVR이나 
LAISA가 발생할 경우와 스텐트의 길이가 길 경우 
스텐트 혈전증의 예측인자로 보고되었다. 하지만 본 
연구에서는 2세대 DES와 1세대 DES 삽입 후에도 
스텐트 혈전증의 차이가 없었는데 이는 상대적으로 큰 
스텐트 크기와 이제항혈소판제제를 복용함으로써 
매우 낮은 스텐트 혈전증의 빈도를 보인 것으로 
생각된다. 이전 연구에서는 1세대 DES를 삽입한 
환자에서 스텐트 길이가 길수록 LAISA의 빈도가 
증가하는 것으로 보고되었다[15]. 이에 본 연구에서는 
스텐트 길이를 보정하여 PPVR과 LAISA를 각각 
분석한 결과, 스텐트 길이를 보정했음에도 이러한 
차이를 보이는 것은 스텐트 길이보다 스텐트 재질과 
polymer의 향상에 의해 2세대 DES에서 혈관 변화의 
빈 도 를  낮 추 어  생 체  적 합 성 이  향 상 된  것 으 로 
여겨진다.

Table 6. Predictors of Positive peri-stent vascular remodeling or late-acquired incomplete stent apposition 

Univariate analysis Multivariate analysis

OR 95% CI P value OR 95% CI P value

Male gender 0.802 0.453-1.420 0.449

Age 0.978 0.953-1.005 0.105

Diabetes mellitus 1.356 0,756-2.430 0.307

Hypertension 1.030 0.615-1.725 0.910

Current smoking 0.963 0.574-1.614 0.885

Hyperlipidemia 1.440 0.820-2.530 0.204

Acute coronary syndrome 1.043 0.590-1.846 0.884

LVEF < 50% 1.402 0.820-2.396 0.217

Stent length 1.024 1.005-1.043 0.011 1.021 1.002-1.041 0.028

LAD lesion 1.328 0.787-2.241 0.288

1 G DES 1.800 0.972-3.335 0.062 1.920 1.013-3.640 0.046

1G DES: 1st generation drug-eluting stent, LAD: left anterior descending, LAISA: late-acquired incomplete stent 
apposition, NS: not significant, LVEF: left ventricular ejection fraction, PPVR: positive peri-stent vascular 
remodeling. 
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BMS에 비하여 DES의 사용은 스텐트 내 재협착을 
감 소 시 켜 서  재 관 류 술 의  필 요 성 을  획 기 적 으 로 
감소시켰다. 하지만 1년 이후에 스텐트 혈전증의 
위험은 증가할 수 있는데 최근 사용하고 있는 2세대 
DES는 1세대 DES에 비하여 생체 적합성 증가 및 얇은 
스텐트 strut과 polymer로 인하여 혈관 주위의 염증 
반응을 감소시켜서 스텐트 혈전증을 줄일 수 있는 
것으로 알려져 있다[16,17]. 다양한 임상 연구들 
에서도 2세대 DES가 1세대 DES보다 스텐트 혈전증의 
발생률(1.0% vs. 2.8%, p < 0.05)이 낮아 우수한 
성적을 보여주었다[18-20]. 하지만 연구 디자인과 
환자군에 따라 2세대 DES와 1세대 DES에서의 스텐트 
혈전증 또는 주요 임상 사건들의 발생률이 비슷하게 
보고되기도 하였다[21,22]. 본 연구에서는 2세대와 
1세대 DES군 사이에 비슷한 임상 예후를 보였는데 
이는 비교적 적은 환자 수와 낮은 심장 사건으로 인한 
결과로 생각된다. 일반적으로 IVUS를 이용하여 PCI를 
시행할 경우 스텐트의 적절한 삽입을 가이드 할 수 
있으므로 임상 예후를 호전시킨다고 알려져 있다[23]. 
하지만 2세대와 1세대의 차이가 본 연구의 환자군에서 
장기적으로 임상 예후에 어떠한 차이가 발생할지에 
대해서는 좀 더 관찰이 필요하다.

이 연구는 후향적 연구로 참여한 환자 수가 비교적 
적으며 IVUS를 시행했던 환자들만을 대상으로 연구를 
진행하였으므로 선택 편향이 발생할 수 있는 제한이 
있다. 또한, 시술 이전 시행한 혈관 내 초음파 영상이 
없어 시술 전에 혈관 내 초음파 소견이 PPVR과 
LAISA에 미치는 영향에 대한 평가를 할 수 없었다. 
마지막으로 IVUS 인자들은 스텐트 삽입 부위에서만 
관찰하여 참조 혈관의 혈관 변화를 평가하지 못했다는 
제한점들이 있다.

결론적으로 2세대 DES군과 1세대 DES군 시술 후 
추적 혈관 내 심초음파 검사를 통해 스텐트 삽입 
부위의 혈관 변화인 P P V R과 L A I S A가 1세대 
DES군에서 의미 있게 높았으며 이는 1세대 DES에 
비해 2세대 DES의 스텐트 재질 및 polymer의 개선된 
생체 적합성에 기인했을 것으로 생각된다. 하지만 
적은 환자 수와 낮은 심장사건들의 발생 빈도로 시술 
후 3년째 임상적 결과들에서는 차이를 보이지 않았다.

요 약 

허혈성 심장질환에서 관상동맥의 중재적 치료 
방법으로 DES의 삽입은 BMS를 삽입하는 것에 비해 
스텐트 부위에 발생되는 신생내막 증식을 현저하게 
감소시켰다. 하지만 DES는 스텐트가 삽입된 병변 
부위에서 혈관의 변형을 초래할 수 있는데 이는 1세대 
DES에서 주로 보고되었고 이러한 단점을 극복하고자 
2세대가 개발되었다. 이에 본 연구에서는 1세대와 2세대 
DES를 시술받은 허혈성 심장질환 환자에서 혈관 내 
초음파를 이용해 스텐트 부위의 관상동맥의 변화를 
관찰하고 이들의 장기적 임상 결과를 알아보고자 하였다.

2003년 3월부터 2010년 10월까지 계명대학교 
동산의료원 심장내과에 내원하여 허혈성 심장질환으로 
진단받고 경피적 관상동맥 중재술을 시행 받은 환자들 중 
1세대 혹은 2세대 DES를 시술받았으며 시술 당시와 1년 
내에 추적 혈관 내 초음파 검사를 시행 받은 281명의 
환자를 대상으로 하였다. 1세대 DES군이 201명(217개 
병변), 2세대 DES군이 80명(88개 병변)이었다. 

성향점수 짝짓기 분석 전후 모두 2세대 DES에서 
PPVR과 LAISA의 발생빈도가 의미 있게 낮았지만 
3년째까지의 임상 결과는 2세대 DES와 1세대 DES 
간의 차이가 없었다.

PPVR과 LAISA의 장기 예후에 대해서는 향후 더 
많은 표본 수를 통한 관찰 연구가 추가적으로 필요할 
것이다.
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