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국문요약 

 

좌심실보조장치의 FDA 허가 후 제품 변경에 대한 비교 분석 

 

추적관리 의료기기에 포함되는 고위험 의료기기는 허가 후 제품에 대

한 변경사항 발생 시 한 건의 변경 사항도 제품을 사용하는 환자에게 

큰 영향을 줄 수 있어 각 국가 간의 규제 당국에서는 제품의 유지 및 관

리를 위해 계속적으로 조사하고 있으며 미국 FDA(Food and Drug 

Administration)에서는 규제 활동에 대한 정보를 공개적으로 보여주고 

있다.  

의료기기의 규제 활동에 대한 FDA PMA(Premarket Approval) 데이터를 

통해 의료기기 허가 후 사후 관리에 대한 변경 사항의 연구들이 진행 

중에 있으나, 선행 연구들은 광범위한 의료기기 품목들을 선정하고 조

사 분석하며 단순 조사 통계로 한정하여 진행되고 있으며 다양한 의료

기기들의 전반적인 supplement track 및 빈도 누적 수에 대한 조사 연

구만 진행되고 있는 현황이다. 앞서 말한 선행연구들은 광범위한 연구 

범위로 인해 특정 의료기기 품목의 유사 제품 간의 특성을 확인할 수 

없으며, 사후 관리 유지 및 개선 관리를 어떻게 진행하는지에 대한 규

제 활동에 대해 확인하기 어려운 한계점이 있다.  

본 연구에서는 특정 고위험 의료기기 품목의 좌심실 보조심장장치에 

해당하는 유사 제품 Heart Ware와 Heart Mate 3에 대한 FDA PMA 

supplement를 수집하여 의료기기 전 주기 관점(Total Product life 

Cycle, TPLC)에서의 유사 제품 간의 허가 후 제품 변경에 대한 
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supplement track 및 빈도와 특성 확인을 하며 규제 활동을 분석하였

다. 

두 제품의 수집된 PMA supplement를 분석한 결과, 두 제품 모두 현재

시점에서는 30-day notice track이 가장 많은 빈도를 차지하고 있으며, 

변경 사항 중에서도 process change 및 제품 변경이 높은 비율로 많은 

변경사항이 발생하였으며, Heart Ware는 Heart Mate 3 보다 허가 후 변

경에 대한 규제비용이나 심사 기간이 길었고 변경 간격도 유의하게 짧

았다. 제품 변경 부분에서 제품 자체에 변경인 high impact에서는 경향

성 차이가 없고, 제품 자체 변경이 아닌 부분인 low impact에서는 경향

성 차이가 발견되었으며 low impact에선 공정 변경과 제조사 변경이 다

른 변경보다 가장 높다는 것을 확인할 수 있었다.  

본 연구를 통해서 고위험 의료기기의 시판 후 제품 변경 관련 규제 

자료분석을 통해 제품의 시판 후 조사와 의료기기 품질경영시스템을 평

가하는데 참고 자료로 활용될 수 있을 것이라 판단되며, 향후 제품의 

승인 프로세스를 개선하기 위한 경로에 도움이 될 수 있기를 기대한다. 

                                                                               

핵심 되는 말: Premarket Approval(PMA), 사후 관리(Post-market), PMA 

Supplement, 좌심실보조심장장치(Left Ventricular Assist Device), 품

질경영시스템
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좌심실보조장치의 FDA 허가 후 제품 변경에 대한 비교 분석 

 

<지도교수 김 성 환> 

 

연세대학교 대학원 의료기기산업학과 

 

박 주 민 

 

I. 서론 

 

1. 연구 배경 

 

미국, 유럽을 비롯한 선진국 규제 기관들에서는 2010년 초반부터 의료기기 

규제 과학(Regulatory Science, RS) 분야에 대해 정의하였으며, 교육기관과  

중점 연구 분야를 선정하여 지원하는 등의 노력을 기울여 왔다.1,2  

의료기기 규제 과학은 각 국가의 규제 기관마다 정의 내려지고 있다. 한국 

식품의약품안전처(식약처)에서 “규제 과학”이란 식품, 의약품, 의료기기 등 

인체에 적용하기 위해 규제가 필요한 제품들의 안전성, 유효성, 품질 및 성능 

등을 평가하기 위해 새로운 도구, 기준 및 접근 방법 등을 개발하는 과학’이

라 정의되어 있으며,3 미국식품의약국(Food and Drug Administration, FDA)은 

“FDA의 규제를 받는 제품의 안전성, 유효성, 품질, 성능을 평가할 새로운 도

구, 기준, 접근 방법을 개발하는 것”이라 정의하였고,4 유럽 의약품 기구 

(European Medicines Agency, EMA)에서는 “의약품의 품질, 안전성 및 효능 
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평가에 적용되고 의약품의 수명 주기 전반에 걸쳐 규제 의사 결정에 정보를 

제공하는 과학 분야의 범위”로 정의하였다.5 각 국가의 규제 과학 정의를 보

았을 때 공통적으로 제품의 안전성 및 유효성 평가에 중점을 두고 있는 것을 

확인할 수 있다. 

의료기기는 각 국가마다 제품의 위해성에 따라 각 등급으로 분류되고 있다. 

식약처에서는 사용목적과 사용시 인체에 미치는 잠재적 위해성의 정도에 따라 

총 4가지로 분류되는데 1등급, 2등급, 3등급, 4등급으로 분류되며 1등급은 잠

재적 위해성이 거의 없는 의료기기, 2등급은 잠재적 위해성이 낮은 의료기기, 

3등급은 중증도의 잠재적 위해성을 가진 의료기기, 4등급은 고도의 위해성을 

가진의료기기이다.6 미국 FDA는 인체의 안전성 및 위해성에 따라 총 3가지 

class I 부터 class II, class III으로 분류되며 class I부터 class III으로 

갈수록 환자에게 미치는 위해성이 높은 의료기기이다.7 미국과 한국의 의료기

기 분류 체계는 표1에 정리하였으며, 각 국가별 규제당국의 등급 별 심사 제

도 흐름은 그림1과 그림2에 나타내었다. 
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표 1. 한국 & 미국 의료기기 등급 분류 체계 

국가 
의료기기  

등급 
심사제도 및 절차 

의료기기 품목 .

예시 

한국 

(MFDS) 

1 등급 신고 
시술 기구 

수동식 휠체어 

2 등급 인증 및 허가 
주사기 

환자감시장치 

3 등급 허가 무릎 인공 관절 

4 등급 
허가,  

STED(국제표준화기술문서) 

보조심장장치 

인공 유방 

미국 

(FDA) 

class I,  

class II 

510(K) 

(Premarket Notification) 

청진기 

초음파진단기 

class III PMA(Prearket Approval) 
보조심장장치 

인공관절 
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그림 １. FDA 등급별 심사제도7 

 

 

 

그림 ２. 식품의약품안전처 등급별 심사 제도8 
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모든 의료기기 제품들은 의료기기전주기(Total Product Life Cycle, TPLC)

를 통해 제품의 안전성과 유효성을 평가하고 있다.9,10 그 중 고위험 의료기기 

제품들은 한 건의 변경사항이 기존의 의료기기보다 환자에게 큰 영향을 미쳐 

규제 기관의 엄격한 PMA 규제 경로에 따라 조사를 받고 있다.10-12 미국 FDA에

서는 FDA PMA 홈페이지를 통해 제품의 변경 사항에 대한 자료들을 공개적으로 

외부에 공개하여 규제 정보의 투명성을 제고하고 있다.13  

FDA PMA 자료를 이용한 의료기기의 제품 허가 후 제품 변경사항을 분석한 

연구들이 있었다. Rome 등은 페이스메이커, ICD(Implantable cardioverter 

defibrillator)와 같은 이식형심장의료기기(Cardiac Implantable Electronic 

Device, CIED)와 같은 고위험 의료기기 제품에 대해 1979년부터 2012년의 

supplement의 자료를 전부 수집하여 분석했다. 또한 supplement track의 목적

과 승인된 supplement 누적 수 계산하여 시간에 따라 변화되는 supplement 추

세를 분석하였다. 또한, 2010년부터 2012년까지 설계 변경을 따르는 180-day 

track을 통해 제품 변경 심사가 진행될 경우 추가 임상 데이터가 제출되는 빈

도수를 조사하였다. 연구 결과 1979년부터 2012년까지 FDA에서는 CIED에 대해 

5829건의 PMA supplement를 승인했으며, 2010년부터 2012년에 승인된 180-day 

중 23%에만 안전성과 유효성을 뒷받침하는 새로운 임상 데이터가 포함되었다. 

또한 현재 임상의가 사용하는 많은 CIED 제품은 PMA supplement를 통해 변경 

승인이 진행되었으며, 대부분의 새로운 제품들은 새로운 임상 데이터 없이도 

안전하고 효과적인 것으로 간주되어 이러한 제품들에 대한 엄격한 승인 후 감

시의 중요성을 강조하며, 임상의와 환자들은 이러한 PMA 제품 변경에 대한 강

점과 한계를 인지하여야 한다고 주장하였다.14 

Olaiya 등은 성형외과 관련 PMA 허가 제품들의 허가 후 변화 및 특징 확인

을 목적으로 설정하여 연구를 진행했다. 연구 결과 FDA에서 허가된 성형외과 

수술 의료기기는 1980년부터 2018년 까지 39개가 허가되었으며 PMA 
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supplement 누적 수는 시간이 지남에 따라 크게 증가되었다. (rs =0.9174, p 

= 0.000) 또한 전반적으로 성형외과 수술 기기 제품들은 중앙값 11건(IQR, 3-

35)의 supplement를 진행하였으며 유방 보형물 제품은 전체적으로 제품 당 28

건의 변경사항이 발생되어 성형외과 수술 기기 제품들 중에서 가장 높은 비율

의 변경사항이 발생한 제품이다. 따라서 성형외과 수술 기기 제품들은 연구 

결과를 통해 지난 20년간 제조업체에서 supplement 신청 빈도수가 크게 증가

되었으며, 고위험 의료기기의 성형외과 기기 제품들은 안전성과 유효성을 뒷

받침하는 임상 시험 없이 빈번하게 사소한 변경이 빈번히 있었다는 것을 보여

준다.  

Rathi 등은 제조업체에서 제품을 허가 후에 일반적으로 추가 임상 데이터 

없이 제품에 대한 변경사항이 발생할 때 PMA supplement를 제출할 수 있는데, 

이때 새로운 제품 모델 사용의 중요한 임상적 의미를 감안할 때 PMA 

supplement를 통해 고위험 의료기기의 이비인후과 제품에 대한 변화의 특성 

및 빈도를 확인하고자 하였다.15 연구 결과 1980년부터 2014년까지 총 14개의 

고위험 의료기기의 이비인후과 제품을 허가했으며 이후 528건의 supplement 

승인이 되었다. 전 제품은 은 중앙값 10.5년에 걸쳐 변경 승인 신청되었으며, 

중앙값 22번의 변경이 발생하였다. 여기서 절반(528건 중 272건, 52%) 이상이 

제품 설계에 대해 변경했으며, 그중 대부분은 주요 설계 변경을 위해 180-day 

track(272건 중 199건, 73%)을 통해 진행되었다.15 저자들은상대적으로 적은 

수의 의료기기를 허가 받았지만 결과를 토대로 고위험 의료기기의 이비인후과 

제품들은 허가 후에 임상데이터를 뒷받침하지 않은 많은 주요 설계 변경을 포

함하여 시간이 지남에 따라 고위험 의료기기의 이비인후과 제품들에 대한 상

당히 많은 수의 점진적 변경이 발생한 것을 확인하였고, 수술주치의는 환자의 

안전을 위해 제품 변경에 대해 지속적인 감시(monitoring)가 필요하다고 결론 

내었다. 따라서 지금까지 진행된 선행연구들은 임상 분야에 해당하는 의료기
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기 품목들을 선정하여 조사 분석을 진행하고 광범위한 제품의 연구 범위로 인

해 전체적인 단순 조사 분석으로 한정되어 유사한 특정 의료기기에 대한 허가 

후 변경사항의 특성을 확인하기가 어렵다. 또한 전반적인 제품들에 대한 PMA 

supplement track 및 빈도 수에만 조사가 이루어져 제품들에 대한 변경된 사

유에 대한 원인 분석이 부족하다. 그러므로 본 연구에서는 특정 고위험 의료

기기 품목의 유사 의료기기를 선정한 후에 제품의 PMA supplement를 수집하여 

유사 제품 간의 supplement track 및 빈도와 특성을 분석하며, 허가 후 제품

간의 규제 활동을 비교하고자 한다. 
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2. 연구 목적 

 

본 연구에서는 특정 고위험 의료기기 품목의 좌심실 보조심장장치에 해당하

는 유사 제품 Heart Ware(Medtronic, Framingham, Massachusetts, USA)와 

Heart Mate 3(Abbott, Pleasanton, California, USA)에 대한 FDA PMA 

supplement를 수집하여 의료기기 전 주기 관점(Total Product life Cycle, 

TPLC)에서의 유사 제품 간의 허가 후 제품 변경에 대한 supplement track 및 

빈도와 특성 확인을 하며 규제 활동을 비교하고자 한다. 

연구의 세부 목적은 좌심실 보조심장장치의 유사 제품인 Heart Ware와 

Heart Mate 3의 허가 후 제품 변경에 관한 비교 분석을 진행하며, 두 제품의 

PMA supplement track의 빈도수 와 각 제품의 변경된 사유의 특성에 대해 확

인하여 유사 제품 간의 규제 활동에 대해 확인하고자 한다. 
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II. 이론적 배경 

 

1. 미국 의료기기 규제 기본사항 

 

가. FDA의 의료기기 위험성 평가 및 안전관리 제도 

 

의료기기는 전체 수명(medical device life span)의 주기에 따라 단계별로 

구성 되어 있으며, 제품이 판매되기 이전의 과정을 관리하는 제도는 사전관리

제도(pre-market Regulation)라 하며 판매 후의 과정을 관리하는 제도는 사후 

제도(post-market Regulation)라 한다.16 

의료기기의 사전관리부터 사후관리의 데이터 베이스(database)를 통합한 기

록 정보는 총 제품 수명주기(Total Product Life Cycle, TPLC)라 하며 TPLC는 

PMA, 510(K)뿐만 아니라 부작용 보고, 리콜(recall) 등 의료기기에 대한 사전 

심사부터 허가 후 판매관리까지 제품별로 확인할 수 있으며, FDA에서는 TPLC 

개념을 2010년부터 도입하여 특정 제품에 대한 사전관리부터 사후관리까지 

FDA에서 심사하고 감독한 모든 절차의 결과 및 관련 정보를 검색할 수 있도록 

하며, 의료기기 위험성 평가는 사전 관리 제도와 사후관리 제도의 모든 TPLC

의 단계에 걸쳐서 수행되며, 모든 제품은 필연적으로 변경사항이 나타난다. 

또한 FDA 위험성 평가와 관련된 제도 중에서 제품에 대한 변경사항이 생길 때 

FDA는 안전성과 유효성을 확인하기 위한 supplement를 제출하라고 제조사에 

요청하며 제조사는 제품이 변경될 경우 제품의 안전성과 유효성을 영향에 미

치는 부분에 대한 자료를 제출하는 방식 제도가 PMA 절차이다.13,17 
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나. FDA PMA Process 

 

PMA 검토 프로세스(review process)는 PMA에 대한 검토 과정으로 그림 3에 

나타낸 흐름으로 검토가 진행된다. 

첫 번째 단계에서는 제조사가 FDA에 PMA 신청서를 제출합니다. 두 번째 단계

에서 FDA는 제출된 서류를 승인 검토 한다. 이때 신청서에는 필요한 모든 요

소가 작성되어 있는지 확인한다. 세 번째 단계에 자료를 검토하며 제조사가 

제출한 신청서가 실질 검토를 위해 승인되었거나 제조사가 심사자료를 불충분

하게 제출할 경우, 제조사에 접수 거부(refuse to accept)를 통보하게 된다. 

네 번째 단계에서는 실질적인 검토를 진행하며 제출된 신청서에 결함을 찾고 

결함이 있는 경우, 신청서를 보류한다. 다섯 번째 단계에서는 상호 심사

(interactive review)를 진행하며 제조사는 사소한 결함에 대해 대응하고 제

품에 대한 라벨링을 협상하여 FDA와 결정을 진행한다. 모든 PMA 검토 프로세

스 과정으로 제출된 신청서의 검토가 끝이 나면 신청서의 PMA에서 결정에 따

라 승인 결정 여부가 진행된다. PMA 신청 절차에 대한 흐름도는 그림 3에서 

확인할 수 있다.18  
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그림 ３. FDA 심사제도 프로세스18 
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다. FDA PMA Supplement 

 

class III 해당하는 의료기기는 환자의 생명을 유지하거나 예방하는데 실질

적으로 영향을 많이 받는 위험성이 높기에 엄격한 규제 프로세스를 통해 적용

되고 있으며 거의 모든 class III 기기에 적용이 된다.13 

FDA가 PMA를 승인한 후 제품의 특정 변경에 대해 추가 변경 사항이 발생한

다면, 제조업체는 기기의 안전성 또는 효과에 영향을 미치는 변경을 수행하기 

전에 FDA의 검토 및 승인을 위해 PMA supplement 자료를 제출해야 한다. 모든 

변경사항은 §820.30에 준수하여 요구사항을 포함하며 21 CFR Part 820에 따

른 품질 시스템 규정의 요구사항에 충족해야 한다. PMA supplement track은 

아래와 같이 7가지로 구성되어 있는데, PMA panel-track 

supplement§814.39(c), PMA supplement (180 days)§814.39(a), real time 

supplement food drug & cosmetic act 737(4)(D), special PMA supplement 

changes being effected§814.39(d), 30-day notice and 135 PMA 

supplement§814.39(f), PMA manufacturing site change supplement 

(§814.39(a)(3), annual (periodic) report or 30-day supplements§814.39(e)

로 구성되어 있다.19 supplement track 내용 설명은 표 2에 확인할 수 있다.  
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표 2. FDA Supplement Tracks 정리19 

Tracks 정의 

PMA Panel-Track 

supplement§814.39(c) 

기기의 설계나 성능에 중대한 변화가 필요한 

변경이나 사용에 대한 새로운 표시가 필요한 

경우 

안전성과 유효성을 합리적으로 보증하려면 

상당한 임상 데이터가 필요 

외부 자문 Panel의 검토를 포함할 수 있는 

전체 PMA 검토가 필요 

PMA supplement (180 

days)§814.39(a) 

장치의 안전과 효율성에 영향을 미치는 변경 

사항 

기기의 구성 요소, 재료, 디자인, 사양, 소

프트웨어, 색상 첨가제 또는 라벨링

(Labeling)의 중대한 변경 

일반적으로 기존의 기기 승인을 뒷받침하기 

위해 제공된 임상 데이터는 변경된 기기의 

승인을 지원하는 데 적용 가능해야 하며, 대

부분의 경우 안전성과 효율성을 뒷받침하기 

위해 새로운 전임상 테스트만 필요 

전체적인 PMA 검토가 필요할 수 있으며 그 

기준에는 다양한 유형의 안전성 및 유효성 

문제를 제기할 수 있는 기기 변경 또는 안전

성 또는 유효성 문제를 평가하기 위해 승인

된 테스트 방법이 없을 수 있는 변경 포함 

Real Time supplement 

Food Drug & Cosmetic Act 

737(4)(D) 

기기의 디자인, 소프트웨어, 멸균 또는 

Labeling의 경미한 변경과 같이 기기에 대한 

변경에 대해 신청자가 요청하고 기관이 공동

으로 검토 및 결정하기 위한 회의 또는 유사

한 포럼(Forum)을 허용한 경우의 보충 상태 

실시간 보완에 해당하는 변경 유형과 검토 

프로그램 프로세스 정보 추가  
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Special PMA supplement 

Changes Being 

Effected§814.39(d) 

기기의 안전성 또는 기기 사용의 안전성을 

향상시키는 변경 

기기의 안전성 또는 기기 사용의 안전성을 

향상 시키는 특정 Labeling 및 제조 변경  

PMA Supplement 승인하는 서면 FDA 보고를 받

기 전에 신청자가 발효 진행 가능 

30-day Notice and 135 PMA 

supplement§814.39(f) 

장치의 안전과 효과에 영향을 미치는 제조 

절차 또는 제조 방법의 수정 

제조/멸균 현장의 변경이나 설계 또는 성능 

사양의 변경은 해당되지 않음 

변경 사항이 30-day Notice에 해당하는 경우 

FDA PMA 소유자에게 30-day Notice 적절하지 

않고 필요한 추가 정보 또는 조치에 대해 설

명하지 않는 한 30-day Notice 받은 후 30일 

이내에 변경이 이루어질 수 있으며 30-day 

Notice가 적절하지 않았지만 PMA Supplement

에 대한 적절한 콘텐츠 요구 사항을 충족하

는 데이터가 포함된 경우 30-day Notice는 

135일 PMA Supplement로 진행 

PMA Manufacturing Site 

Change supplement 

(§814.39(a)(3) 

장치를 제조, 처리 또는 포장하기 위해 다른 

시설을 사용하는 경우 

제출되는 자료는 품질 시스템(QS)규정

(§820)준수됨을 입증 

Annual (periodic) Report 

or 30-day 

supplements§814.39(e) 

FDA는 PMA Supplement 제출 대신 연례 보고

서에 특정 변경 사항을 보고하도록 허용할 

수 있으며 영향을 받는 산업에 대한 자문 의

견이나 신청자와의 서신을 통해 이 대안을 

신청자에게 공지  
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PMA supplement는 그림 4에서 확인할 수 있듯이 각 제품에 대한 변경 승인 

신청이 되면 각 단계에 따라 제품의 변경 신청 건을 확인 후 변경 내용에 맞

는 supplement track에 지정되어 승인 검토를 진행하게 된다. 제품의 변경 신

청 건수가 접수되면 Step 1에서 제품의 변경 및 수정 사항에 대한 이유를 확

인 후 Step 2에서 제품에 대한 위험 분석을 진행하고, Step 3에서 제품의 변

경 데이터에 대한 안전성 및 유효성에 미치는 영향에 대해서 평가를 진행한

다. 평가가 완료되면 평가된 데이터를 통해서 Step 4에서 제품 변경사항에 맞

는 supplement track을 선택하여 변경 승인을 진행하게 된다.20  

 

 

 

그림 ４. PMA Supplement 규제 경로를 결정하기 위한 단계20 
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III. 재료 및 방법 

 

1. 연구 설계 

 

 본 연구는 좌심실보조장치(Left Ventricular assist device, LVAD)의 두 제

품 Heart Ware와 Heart Mate 3의 공개되어 있는 FDA PMA의 supplement를 홈페

이지에서 수집하여 제품의 허가 후 사후 단계에서의 변경 사항 및 supplement 

경로를 통한 규제 활동에 대한 분석을 확인하기 위해 연구를 설계하였다. 연

구 설계는 3부분으로 구성하였으며 LVAD 데이터 수집, 데이터 정리, 분석으로 

진행되었다. 분석프로그램은 R-Studio(version 4.2.0) 및 MATLAB (version 

R2022a)을 사용해 결론을 도출하여 두 제품의 규제 활동을 비교하고자 하였으

며, 그림 5는 연구 설계를 나타낸다.  

 

 

그림 ５. 연구 설계도 
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2. 좌심실보조장치(Left Ventricular assist device, LVAD) 

 

심장은 강력한 펌프 작용으로 온몸의 혈액을 공급하는 기관이다. 하지만 말

기 심부전 환자들은 이 기능이 제대로 작동하지 않게 되어 온몸에 혈액을 공

급하지 못하게 되고 충분한 영양을 공급받지 못한 신체는 점차 기능을 잃게 

된다. 심장기능이 생명을 위협할 정도로 떨어진 말기 심부전 환자나 심장이식

이 필요할 정도로 심장기능이 떨어진 환자들에게 심장 이식 전 가교로써 생명

유지를 도와주는 장치가 좌심실보조장치(Left Ventricular assist device, 이

하 LVAD)이다.21-24  

좌심실보조장치(LVAD)는 심장의 펌프 기능이 가장 강력한 좌심실에 장치

를 장착하여 좌심실에서 대동맥으로 피가 나가는 펌프 역할을 대신해준다. 좌

심실보조장치의 펌프 역할을 하는 장치는 몸 안에 들어가고 이 장치가 작동할 

수 있도록 외부 배터리와 연결해 주는 연결선 드라이브 라인이 좌심실보조장

치에 연결되어 있다. 이 드라이브 라인은 몸 안에서 몸 밖으로 나오게 되며 

배터리는 일정 시간 간격으로 몸 밖에서 교체되어야 하며 환자는 항상 여분의 

배터리를 지니고 있어야 한다. 좌심실 보조장치를 장착한 환자의 상태는 그림 

6에 나타나있다.23,24 

 

그림 ６. 심실보조장치의 개념도24 
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가. Heart Ware Ventricular Assist System 

 

Heart Ware Ventricular Assist System은 3세대 좌심실보조장치중 처음으로 

출시 된 제품이다. Heart Ware는 160g 무게를 가지며 50ml의 혈액을 대체하고 

분당 10/min의 출력 용량을 가진 소형 원심 흐름 펌프가 있으며 펌프는 심낭

에 이식되도록 설계되어 복부 주머니가 필요하지 않는다. 임펠러(impeller)는 

하이브리드 수동 자석과 유체역학적으로 매달려 있으며 통합 유입 캐뉼러

(cannula)가 좌심실에 삽입되고 조정 가능한 봉제 링으로 고정되어 있다.25 

외부 시스템 구성요소로는 컨트롤러, 임상 모니터, 배터리 충전기, 교류 및 

직류 전원 어댑터 등 대략 9가지의 구성으로 되어있으며 안전성을 위해 생리

학적 제어 알고리즘이 설정되어 있다. Heart Ware는 1세대 보조 장치보다 크

기가 작고 환자에게 안전성, 휴대성 및 사용 용이성을 제공하면서 환자의 일

상생활이 가능할 수 있도록 제공하였다. Heart Ware의 착용 모습과 펌프의 구

성요소는 그림 7에 나타내었다.25 

 

 

 

그림 ７. HVAD 착용 모습과 펌프 구성요소25 
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나. Heart Mate 3 

 

Heart Mate 3 좌심실 보조 장치는 진행성 심부전 환자를 지원하기 위해 설

계된 제품이며 본 제품 역시 3세대를 대표하는 좌심실보조장치이다. Heart 

Mate 3는 자기 부상 로터, 인공 펄스, 혈액 접촉 표면, 유체역학, 큰 혈류 간

격 및 낮은 전단 응력을 갖춘 펌프를 설계되었다. 펌프는 로터와 혈액 흐름으

로부터 완전히 밀봉된 모터 및 제어 전자 장치를 통해 작동되며, 드라이브 라

인을 통해 마이크로프로세서 기반의 외부 시스템을 컨트롤러에 연결시켜 사용

한다. 이때 시스템 컨트롤러는 모든 전원 처리 및 모니터링 기능을 수행한

다.26 Heart Mate 3의 착용 모습과 펌프 구성요소는 그림 8에 나타내었으며 두 

제품의 FDA 규제 정보는 표 3에 정리하였다. 

 

 

 

그림 ８. Heart Mate 3 구성 이미지 
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표 3. Heart Ware와 Heart Mate 3의 정보 및 구성 요소 

 Heart Ware Heart Mate 3 

품목 
Ventricular (Assist)Bypass 

Class III(High Risk Device) 

PMA Number P100047 P160054 

FDA  

승인 날짜 
2012/11/20 2017/08/23 

사용 목적 난치성 또는 말기 심부전 환자에게 좌심실(LVAD) 기능 보조 

작용 원리 
자기 유체 역학적으로  

부상하는 원심 펌프 
전체 자기 부상 원심 펌프 

제조사 Medtronic Abbot 

 

고위험 의료기기인 두 제품의 외부 연결 구성 요소 장치는 제어장치(system 

controller), 시스템모니터(system monitor), 배터리(batteries, power base 

unit), 충전 장치(AC adapter)등 구성이 되어있으며, 이 연결 구성 요소와 연

결해서 쓰는 배터리와 모니터 등 외부와 내부 장비들로 구성되어 작동된다. 

외부 구성은 그림 9에 나타나 있다.  

 

그림 ９. 좌심실보조장치의 외부 구성 요소23,27 
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3. 분석 방법 

 

가. 데이터 수집 

 

두 제품 Heart Ware와 Heart Mate 3의 데이터를 수집하기 전 제품에 대한 

기능과 성능 등에 관한 정보를 알기 위해서 각 제품의 FDA 허가 보고서

(Summary of Safety and Effectiveness Data, SSED)의 정보를 조사하여 제품

에 허가 당시 제품정보를 파악하였다. 

 두 제품의 PMA supplement는 미국 FDA PMA 홈페이지에 접속하여 공개된 

supplement를 수집하였다. 두 제품들의 supplement는 현시점에서도 수정되거

나 새로운 서류가 업로드되기에 2012년 1월 1일부터 2022년 6월 28일까지 홈

페이지에 등록된 자료만을 수집하여 연구를 진행했다. 각 제품의 PMA 

supplement 조사 항목은 총 6가지로 supplement number(변경 자료 번호), 

data received(신청일), decision data(결정일), supplement track(변경 자료 

유형), supplement reason(변경 자료 이유), approval order statement(승인

상세내용) 분류하여 수집을 진행하였으며, Heart Ware는 총 189건의 

supplement 자료를 Heart Mate 3는 총 46건의 supplement 자료를 수집하였다. 

수집된 데이터는 시계열 데이터를 추출하고 항목별로 정리하여 각 제품에 관

한 규제 데이터 셋(regulatory dataset)을 구축하여 자료를 정리했다. 그림 

10과 그림 11은 제품 데이터를 수집한 공개된 PMA supplement 홈페이지를 나

타낸다. 
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그림 １０. FDA PMA 홈페이지 자료 수집 

 

그림 １１. FDA PMA Supplement 홈페이지 자료 수집 
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나. 데이터 분석 

 

두 제품의 수집된 PMA supplement 데이터를 조사항목에 따라 데이터 추상화

를 하였다. 또한 좌심실보조장치의 Heart Ware와 Heart Mate 3 제품의 특징을 

특성화 하기 위해서 통계분석을 진행하였으며, 그 다음으로 각 제품의 PMA 

supplement 변경 기간들의 중앙값을 계산하였다. 중앙값은 decision data에서 

data received 날짜를 빼서 계산하였으며, 계산된 중앙값 수치를 MATLAB을 사

용하여 그래프로 나타내었다.15,28 또한 두 제품의 수집된 supplement 데이터 

양의 수가 상이하므로 비모수적 검정법을 사용하여 두 제품의 supplement 날

짜 간격을 확인하고자 R-Studio를 사용하여 비모수분포 그래프로 나타내었

다.29 두 제품 Heart Ware와 Heart Mate 3의 PMA supplement 데이터 분류한 일

부를 그림 12 와 그림 13에 확인할 수 있다. 
 

 

그림 １２. Heart Mate 3 PMA Supplement 데이터 분류 

 

그림 １３. Heart Ware PMA Supplement 데이터 분류 
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(1) 연도별 Supplement 동향 

 

 두 제품의 수집된 supplement를 연도별로 각 track 마다 분리하여 각 연도마

다 어떤 supplement track의 신청이 가장 빈도 수가 높고 제품의 처음 승인 

날짜부터 연구 수집 기간 동안의 연도별 동향을 확인하고자 한다. 수집된 데

이터의 supplement reason을 나눠 어떤 supplement reason 항목에 어떠한 

supplement track이 가장 많이 빈도 되어 있는지 정리하며, 두 제품의 가장 

많은 빈도수를 차지하는 supplement reason을 좀 더 자세히 살펴보면서 

supplement track 빈도를 조사하였으며 정리된 빈도 수를 MATLAB을 사용하여 

연도별 supplement 동향을 차트로 확인하였다. 

 

(2) Supplement Track에 따른 이유 및 원인 

 

 두 제품의 supplement가 신청 될 때 각 track에서의 변경사항에 대한 이유 

총 5가지 labeling change, location change, post approval study protocol, 

제품 변경(design, components, specification, material) 및 process change

에 대해 분류하여 제품마다 어떤 변경 사항이 많이 누적되어 있는지 확인 후 

두 제품에 대한 변경 원인을 비교하고자 하였으며, 정리된 변경 사항 빈도 수

를 MATLAB을 사용하여 두 제품의 supplement track의 변경 사항 원인을 차트

로 확인하였다. 
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(3) 제품 변경 Impact 분석 방법 

 

 FDA PMA는 제품에 대한 변경이 발생했을 때 supplement의 track을 결정하기 

위한 규제 경로 단계를 지난 후에 제품 변경에 맞는 supplement track에 따라 

심사를 진행한다.13,20 규제 경로 단계 중 그림 14에 나타나듯이 Step 3에서 제

품에 대한 안전성 및 유효성(Safety and Effectiveness, S&E)에 대한 제품 변

경의 impact를 평가하기 위한 데이터를 확인하는 단계가 있으며, 그 영향의 

데이터를 기반으로 supplement track을 결정하게 된다.13,20 따라서 제품 자체

에 대한 변경이 있는 경우 high impact, 제품 자체의 변경사항이 아닌 변경은 

low impact로 분류했다. high impact의 supplement track은 총 3가지 panel, 

180-day, real time tracks이 포함되며, low impact의 supplement track은 총 

2가지 30-day notice, special tracks이 해당되었다. 분류 된 supplement 

track은 표 4에 나타내었으며, 시간에 따라 누적된 supplement의 경향성을 확

인하기 위해 선형회귀분석을 시도하였다.14 
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그림 １４. Supplement Impact에 따른 분류30 

 

표 4. Supplement Impact에 따른 분류 정리33 

Impact 
Supplement 

Tracks 
변경 예시 

데이터  

요구사항 

2022, FDA   

승인 요금 

High 

Impact 

Panel 적응증 확장 임상 시험 281,143$ 

180-Day** 펌프 설계 수정 

임상 자료 

(필요시),  

전임상 시험 

56,229$ 

Real Time** 

저유량 감지를  

위한 경보 설정 값 

추가 

전임상 시험 26,240$ 

Low  

Impact 

30-Day 

Notice 

/135 PMA 

구성품에 대한  

대체 공급자 추가 
비 특정 5,998 

Special* 

(Immediate) 

배터리 유지관리를 

위한 사용자 지침 

업데이트 

비 특정 None 

*프로세스 변경이 포함 될 수 있다 

**라벨 변경이 포함 될 수 있다. 
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IV. 결과 

 

1. 제품간의 PMA Supplement 관리 정보 

 

수집한 데이터 분석 결과 Heart Ware와 Hear Mate 3의 관리 정보와 같이 총 

189 건의 PMA supplement 변경사항이 있었으며 1년당 약 17.2(Event/Y) 건의 

변경이 있었다. Heart Mate 3는 총 46건의 PMA supplement 변경사항이 있었으

며 1년당 약 9.2(Event/Y) 건의 변경사항이 있었다는 것을 알 수 있다. 또한 

두 제품의 허가 승인 날짜가 다르기에 연평균 몇 건의 승인이 이루어졌는지에 

대한 수치를 구했으며 수치 결과에 따르면 Heart Wear가 2배 정도 가량의 허

가 수치가 높은 것으로 확인되었다. 

두 제품의 FDA 변경 승인에 걸리는 시간(변경 심사일) 또한 살펴본 결과 

Heart Ware 는 총 약 1만 5천일 정도의 기간이 소요되었으며, 연간 1360일 

정도가 소요되었다고 확인되는데 이는 일 년 365일 기준으로 더 높게 나오는 

이유는 변경사항이 많아 복합적으로 중첩되는 날짜 소요 기간이 있어 높게 

확인되는 것이며, 이 결과를 토대로 Heart ware 가 Heart Mate 3 보다 더 많은 

변경 소요기간이 걸린 것을 확인할 수 있다.  
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표 5. Heart Ware와 Heart Mate 4의 PMA Supplement 관리 정보 

 Heart Ware Heart Mate 3 

Track N(%) 
Regulatory 

Charge(%) 

Decision 

Days(mean 

±STD) 

N(%) 
Regulatory 

Charge(%) 

Decision 

Days(mean 

±STD) 

Panel 
1 

(0.5%) 

$175,871 

(9.5%) 
239 ± 0 

1 

(2%) 

$233,073 

(23.3%) 
168±0 

180 Days 
20 

(10.6%) 

$829,579 

(45.0%) 

259.2±

198.9 

10 

(21.7%) 

$484,873 

(48.6%) 
105.7±56 

180 Days NO User 

Fee 

13 

(4.8%) 
N/A 

222.5±

137.7 
3 (6.5%) N/A 97.3±57.1 

Real Time 
11 

(5.8%) 

$230,771 

(12.5%) 
86.6±13.2 

7 

(15.6%) 

$162,871 

(16.3%) 
58.7±27 

30-Day Notice 
120 

(63.5%) 

$538,505 

(29.2%) 
26.0±6.2 

21 

(45.7%) 

$112,814 

(11.3%) 
23.3±9.6 

135 Days for  

30-Day Notice 

14 

(7.4%) 
$67,871(3.7%) 

161.2±

70.2 

1 

(2.2%) 

$4,972 

(0.5%) 
145±0 

Special 

(Immediate Track) 

10 

(5.3%) 
N/A 27.1±4.6 

3 

(6.5%) 
N/A 19.3±12.3 

Total 

189 

(17.2 

Event/Y) 

$1,842,597 

(167,508.8 

$/y) 

14,954 

(1,359.4 

days/y) 

46 

(9.2 

event/y)  

$997,759  

(199,720.6 

$/y) 

2,621 

(436.8 

days/y) 
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2. 연도별 두 제품의 Supplement 동향 

 

Heart Ware의 2012년부터 2022년도 6월 28일까지 수집된 총 189개의 각 트

랙 별로 승인된 연도별 분포도를 정리하였으며, MATLAB을 사용하여 그림 15에 

같이 나타내었다. 승인된 전체 기간 중 30-day notice가 모든 track에서 가장 

높은 비율(62.9%)을 차지하였고 처음 승인된 날짜부터 수집된 날짜까지 전체

적으로 고르게 분포되는 것을 확인할 수 있다. 그 중 135 review track에 대

해서 7.5% 비율로 검토를 요구하였다. 그 다음으로는 180 day track이 두 번

째로 높은 비율(17.8%)로 승인이 진행되었다. 

 

 

 

그림 １５. Heart Ware의 연도별 Supplement 동향 
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Heart Mate 3의 2017년부터 2022년도 6월 28일까지 수집된 총 46건의 각 트

랙 별로 승인된 연도별 분포도를 정리하여 MATALB을 사용하여 그림 16에 같이 

나타내었다. Heart Mate 3 또한 전체 승인 기간의 모든 track 승인 중 30-day 

notice가 가장 높은 비율(44.4%)을 차지하였지만 Heart Ware와는 다르게 2018

년도 기준에는 모든 track들이 조금씩 비슷한 비율로 승인되었지만 2019년도 

후반에부터 점차 늘어가는 추세이다. 두 번째는 180 day track의 비율이

(26.6%) 높지만 2018년부터 2019년도 까지는 제일 높은 비율로 승인이 되었으

며, 그 후로는 급격하게 줄어드는 추세이다. 

 

 

 

그림 １６. Heart Mate 3의 연도별 Supplement 동향 
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Heart Ware는 2022년도 6월 28일까지 수집된 데이터를 종합적으로 봤을 때 

제품의 제조 절차 또는 제조 방법의 변경에 대한 30-day notice의 supplement 

track이 가장 높은 비율을 차지했다. Heart Mate 3는 승인 날짜부터 약 19년

도까지는 제품에 대한 디자인, 사양, 소프트웨어 및 라벨링에 대한 180-day 

track에 대한 변경사항이 높은 비율을 차지하고 있었으나, 2019년도 이후에는 

30-day notice track이 증가되면서 제품의 제조 절차 또는 제조 방법에 대한 

변경사항이 높은 비율을 나타내며 현시점으로는 두 제품 모두 제품의 제조 절

차 및 제조 방법에 대한 변경사항이 많이 발생한다는 것을 확인할 수 있다. 
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3. Supplement Track에 따른 이유 및 원인 

 

Heart Ware의 supplement 사항 중 제품별 변경사항의 supplement reason에 

대해 조사해 확인해 보니 Heart Ware는 프로세스 변경에 가장 많은 비율을 차

지하고 있는 것을 확인할 수 있었고 그 다음 변경으로는 제품 변경(Design, 

Components, Specification, Material, DCSM)이 두 번째로 높은 비율로 변경

되었다. Heart Ware의 제품별 변경사항은 그림 17에 나타내었다. 

 

 

 

그림 １７.  Heart Ware의 제품별 변경사항 

 

Heart Mate 3의 supplement 변경사항 중 제품별 변경사항에 대해 이유에 대

해 조사하여 확인해 보니 Heart Mate도 프로세스 변경에 가장 많은 비율을 차

지하고 있으며 그 다음 변경으로는 제품 변경이 두 번째로 변경된 것을 그림 

18에 확인할 수 있다.  
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그림 １８. Heart Mate 3의 제품별 변경사항 

 

두 제품의 변경 이유 중 공통적으로 프로세스 변경과 제품 변경에 대한 부

분이 높은 비율로 차지하여 이 부분에 대한 추가 분석 결과 Heart Ware의 

DCSM을 살펴보았을 때는 외부적인 요소보다는 제품의 사양이나 공급되는 재료

(material)이 변경되는 경우가 좀 더 높은 비중이며 process change에서는 제

조사에 대한 변경이 눈에 띄게 높은 비중으로 변경된 것을 확인할 수 있다. 

Heart Mate 3에서 DCSM 변경사항은 구성요소(component)의 변경이 높은 비중

을 차지하며 process change에서는 공급업체(supplier) 변경사항이 높은 비중

을 차지하는데 이는 Heart Mate 3의 제품이 허가된 후에는 공정이나 부품을 

공급하는 공급업체에 대한 변경이 활발히 이루어지는 것을 보여주고 있다. 정

리된 내용은 표 6에서 확인할 수 있다. 
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표 6.  Heart Ware & Heart Mate 3 의 supplement 이유 

제 품  
변경 사항 

(총 횟수) 
케이스(cause) 누적(%) 

Heart Ware 

change DCSM* (26) 

Design 

Component 

Specification 

Material 

6(23%) 

6(23%) 

7(27%) 

7(27%) 

process change(141) 

Manufacture 

Sterilizer 

Packaging 

Supplier 

111(79%) 

3(2%) 

2(1%) 

25(18%) 

Heart Mate 3 

change DCSM*(12) 

Design 

Component 

Material 

4(33%) 

7(58%) 

1(8%) 

process change(22) 
Manufacture 

Supplier 

8(36%) 

14(64%) 

*DCSM: Design(디자인), Component(구성요소), Specification(사양), 

Material(재료) 약자 
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4. 두 제품의 구성요소 변경사항에 대한 선형회귀분석 

 

두 제품의 Heart Ware와 Heart Mate 3에 대한 전체 impact의 선형회귀분석

을 봤을 때 Heart Ware의 기울기가 Heart Mate 3보다 더 높은 것을 확인할 수 

있는데 이는 정해진 범위 안에 Heart Ware가 Heart Mate 3보다 더 많은 변경

사항이 발생하여 기울기가 높게 그려지는 것을 그림 19에서 확인할 수 있다. 

 

 

 

그림 １９. 두 제품 변경사항에 대한 전체 선형회귀분석 그래프 

 

supplement track을 제품 자체에 대한 변경사항 high impact와 제품 자체의 

변경사항이 아닌 부분 low impact를 나누어 분석하였으며, 분석된 결과를 토

대로 선형회귀분석 그래프를 그려보았을 때 제품 자체의 변경인 high impact

에서는 두 제품 Heart Ware와 Heart Mate 3에 대한 기울기 방향성이 비슷하게 

흘러가는 것을 보아 제품에 대한 변경사항에서는 큰 차이가 없다는 것을 그림 
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20에서 확인할 수 있으며, high impact로 분류된 supplement track의 제품 구

성요소 중 어떤 부분이 변경 되었는지는 표 7에 확인할 수 있다. 

  

 

 

그림 ２０. High Impact 그래프 

표 7. High Impact의 제품 구성요소 변경 사항 

 Heart Ware Heart Mate 3 

제품 

구성요소 

180-

Day 

Track 

Real Time 

Track 

Panel 

Track 

180-Day 

Track 

Real Time 

Track 

Panel 

Track 

Controller 4 3 - 3 4 - 

Labelling & 

packaging 
4 1 - 4 3 1 

Driveline 6 2 - 1 - - 

Battery 4 4 - - - - 

기타(ETC) 15 1 1 5 - - 

Total 33 11 1 13 7 1 
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제품 자체에 대한 변경사항이 아닌 low impact는 제품에 대한 공정이나 제

조사에 대한 변경사항을 묶어놓은 것이며 두 제품의 제품 자체에 대한 변경사

항이 아닌 low impact 결과의 선형회귀분석 그래프는 그림 21에서 보이듯이 

Heart Ware와 Heart Mate 3의 기울기가 크게 차이가 나는 것을 확인할 수 있

으며, low impact로 분류된 supplement track의 제품 구성요소 중 어떤 부분

이 변경 되었는지는 표 8에 나타내었다. 두 제품은 각 제품 자체의 변경사항

에 대해서는 별다른 차이점이 보이지 않지만 제품에 대해 생산하는 제조사 및 

공급업체에 대한 변경사항에 대해서는 차이점이 크다는 것을 확인하였다. 

 

 

 

그림 ２１.  Low Impact 그래프 
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표 8. Low Impact의 제품 구성요소 변경 사항 

 Heart Ware Heart Mate 3 

제품 

구성요소 

30-Day 

notice 

/135 PMA 

Track 

Special* 

(Immediate) 

Track 

30-Day 

Notice 

/135 PMA 

Track 

Special* 

(Immediate) 

Track 

Controller 70 3 15 - 

Labelling & 

packaging 
8 2 - 2 

Driveline 8 - 3 - 

Battery 22 4 1 1 

기타(ETC) 26 1 3 - 

Total 134 10 22 3 
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5. 두 제품의 Supplement 날짜 간격 사이 

 

두 제품에 대한 supplement에 대한 날짜 간격 사이의 주기 차이점을 분석하

였다. 해당 데이터는 정규 분포가 아닌 비모수분포로 따르고 있기에 box plot

을 사용하여 분석을 진행하고 box bar에 나타낸 점들만 유의한 점으로 데이터 

분석으로 유의한 값을 나타내지만 그 이 외의 점들은 이상 값으로 나누어 분

석하였다. Heart Ware의 구간에서는 좁게 몰려있는 것을 확인할 수 있는데 이

는 Heart Ware의 변경 주기가 짧다는 것을 알 수 있다. 반면에 Heart Mate 3

는 간격이 넓게 분포되어 있어 Heart Ware 보다 변경 주기가 길다는 것을 확

인할 수 있다. Heart Ware는 3일에서 27일 기준으로 변경이 진행되었으며 중

앙값 10일을 평균으로 기간이 소요되었으며 Heart Mate 3는 7.5일에서 54일 

기준으로 중앙값 21일 기준으로 변경이 진행되어 Heart Ware가 약 2배 정도 

차이로 변경 기간이 짧다는 것을 그림22에서 확인할 수 있다. 

 

Heart Ware: median of 10 days (range, 0-129; IQR, 3-27) 

Heart Mate 3: median of 21 days (range, 0-149; IQR, 7.5-54) 

그림 ２２. 제품별 변경 기간 주기 

* p<0.05 
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V. 고찰 

 

미국에서 5백만 심부전 환자 중 4만에서 6만 정도의 환자가 심장 이식 후보

에 해당되나 실제적으로는 연간 2000건 아래로 수행되어 치료의 한계가 있었

으며, 공중보건의 향상을 위해 미국 보건부 산하의 미국 심장, 폐, 혈액 연구

소(National Heart, Lung, Blood Institute)에서는 1964년부터 좌심실보조장

치의 개발에 대한 지원을 시작하였다.31 또한 좌심실보조장치는 고위험 의료

기기로 규제당국은 허가를 위해 엄격하고도 과학적인 전임상 및 임상 자료를 

요구한다. 일반적으로 고위험 의료기기가 FDA의 허가를 받기 위해서는 대조군

을 표준치료군으로 설정하고 무작위 임상시험을 통해 우월성을 입증해야 한

다. 그러나 제품의 특성상 무작위 임상시험이 어려워 대체적인 임상시험을 인

정하거나 추가적인 임상적 증거 확보를 요구하는 등 FDA에서 많은 관여를 하

였다.31,32 또한 허가 단계에서는 제한된 기간과 인원만으로 안전성과 유효성을 

검증하기 때문에 실제 임상사용에서도 안전성과 유효성을 감시하고 규제에 활

용하기 위해 미국흉부학회, 제조사, 미국보건의료재정청(Center for Medicaid 

and Medicare), FDA, 미보건연구원, 미국 심폐혈 연구소(National Heart, Lung 

and Blood Institute) 등은 INTERMACS(Interagency Registry for Mechanically 

Assisted Circulatory Support) registry를 2006년에 출범시켰다. 이 레지스

트리에서는 심실보조장치를 이식한 모든 환자의 생존율, 이상 사례 발생 등을 

추적 조사하며 매년 결과를 논문을 통해 발간한다.33-35 

이 외에도 일본의 JMACS(Japanese registry for Mechanically Assisted 

Circulatory Support)36, 유럽의 EUROMACS(European Registry for Patients 

with Mechanical Circulatory)37 등 유사한 registry를 학계에서 자발적으로 

운영되고 있어 규제 기관 및 학계 모두가 좌심실보조장치의 사후 안정성 및 

유효성을 관찰하기 위한 노력을 수행하고 있으며, 상기에 설명한 바와 같이 
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좌심실보조장치는 규제 기관 및 학계 등에서 지속적으로 관찰되는 기기임에도 

불구하고 제품의 규제적 활동에 대한 분석이 이루어진 적이 없기에 본 연구에

서는 좌심실보조장치를 선정하여 의료기기전주기관점에서의 규제적 활동에 대

해 연구를 진행하였다. 

본 연구에서 분석되는 Heart Ware는 제조사 자체에서 글로벌 관찰 비교 임

상 결과를 보았을 때 다른 제조사의 좌심실보조심장장치보다 환자들 사망을 

포함한 이상 사례의 빈도가 높은 것을 확인하고 의료진들에게 2020년 12월에 

안전성 서신을 통해 본 제품의 재가동 지연 또는 재가동 실패 가능성을 의료

진에게 전달하였으며, 해당 제품을 제조사 자체적으로 2022년 08월 26일에 회

수 안내를 하였다.38 Heart Ware는 제조사의 자발적 회수의 건이지만, 지금 현

재도 FDA에 제품에 관련된 PMA supplement 변경 사항을 지속적으로 관리 및 

변경을 진행하고 있는 현황이다. Heart Ware가 현재 판매 정가 된 상황이긴 

하지만 규제 과학적 사고로 보았을 때 3세대 좌심실보조심장장치 중 가장 먼

저 출시 되었으며, 변경에 대한 모든 과정을 상세하게 관련 문헌으로 분석이 

가능한 대표적 기기로 판단된다. 따라서 의료기기전주기 관점에서 Heart Ware

와 Heart Mate 3의 허가 후 제품 관리 및 유지에 대한 supplement track 및 

빈도와 특성 확인을 통하여 유사 제품간 유지 및 개선 관리를 확인하고자 하

였다.  

한국 식약처 의료기기 제품 중에서 고위험 의료기기로 선정된 의료기기 제

품들은 사용 중 부작용 또는 결함이 발생하여 인체에 치명적인 위해가 미칠 

수 있으며, 허가 후 제품의 변경사항 발생 시에 제품을 사용하는 환자에게는 

중대한 영향을 미칠 수 있어 추적관리 대상 의료기기로 분류하여 관리되고 있

다.11 이에 식약처는 의료기기 법 제29조, 제30조에 의거하여 고위험의료기기

를 추적관리 대상 의료기기로 지정하여 약 52개의 품목을 관리하고 있다.11 52

개의 품목 중에서 28개의 품목들이 허가 완료되어 조사되고 있으며 52개의 품
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목 안에서도 신개발 의료기기나 희소 의료기기로 지정되어 있는 제품이면 재

심사 지정으로 되어 조사되고 있다.39-41 여기서 신개발 의료기기는 이미 허가 

인증을 받거나 신고한 품목 또는 품목과 작용 원리, 성능 또는 사용 목적 등

이 본질적으로 같지 않은 의료기기를 말하며,41 희소 의료기기는 국내에 대상 

질환 환자 수가 적고 용도상 특별한 효용 가치를 갖는 의료기기를 말한다.40 

신개발 의료기기와 희소 의료기기는 고위험 의료기기 중에서도 재심사 대상 

의료기기로 지정되어 재심사를 받게 되는데 허가 이후 지정된 일정기간(4-7

년)동안 수집 된 이상 사례 및 유해 사례 등을 분석하여 허가 사항에 반영함

으로써 의료기기의 안전성 및 유효성을 검증한다.39 허가된 28개의 품목의 총 

578개의 제품에 대한 조사 결과 28개의 품목 중 2개의 품목 생체재질인공심장

판막, 횡격신경전기자극장치가 희소의료기기로 지정되어 있으며, 1개의 보조

심장장치 품목은 신개발 의료기기로 지정되어 있었다. 그 중 모든 제품이 지

정된 품목은 횡격신경전기자극장치와 보조심장장치였으며, 횡격신경전기자극

장치는 1개의 제품만이 허가되어 유사 제품 간의 비교가 어려워 보조심장장치 

품목에서 허가된 제품을 분석 대상으로 선정하였다.11 이에 대한 내용은 그림 

23와 표9에 나타내었다. 

 

표 9.  재심사 대상 의료기기 지정 현황11 

품목명[품목 등급] 
허가 

건수 

희소 

의료기기 

신개발 

의료기기 

재심사 

지정 현황 

생체제질인공심장판막[4] 30 5 - 5 

보조심장장치[4] 3 - 3 3 

횡격신경전기자극장치[4] 1 1 - 1 
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그림 ２３. 추적관리대상 의료기기 지정 현황11 
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모든 의료기기는 의료기기전주기 관점에서 모든 제품은 허가 후 필연적으로 

제품 변경사항이 발생하게 되며 미국의 의료기기 시판 후 규제 관리는 FDA 현

대화법 522조항에 의한 시판 후 조사 프로그램, 승인 후 조건 연구(condition 

of approval study), 부작용 보고 (medical device reporting), 추적관리

(tracking) 등을 관리하고 있으며,11 제품의 변경사항 발생시 이에 대한 과정 

및 서류를 홈페이지에 공개적으로 보여주고 있다.  

좌심실보조장치는 고위험 의료기기로 한 건의 변경사항이라도 발생시 안전

성 및 유효성에 영향을 미칠 수 있어,11,12 규제기관의 엄격한 관리가 필요하

며, ISO 13485 또는 『의료기기 제조 및 품질관리기준』(식약처 고시)에 따르

면, 제조사는 의료기기의 기능, 성능, 사용 적합성, 안전성, 적용되는 법적요

구사항 및 의도된 사용의 변경 중요성을 결정해야하고, 변경 실행 전 검토, 

검증, 유효성 확인을 수행하여야 한다. 또한 제품에 대한 오작동을 피하기 위

해 계속적인 수정 및 개발이 진행되었으며,27 특히 3세대 좌심실보조장치중 

원심분리(centrifugal) 방식의 제품은 Heart Ware가 처음으로 출시하다 보니 

제품을 유지하는데 수많은 시행착오와 변경사항이 발생하는 상황이 생길 수 

밖에 없었을 것이다. 이에 반해 Heart Mate 3는 기존 선행 연구들은 참고하여 

최초 FDA 허가 진행 시 다른 좌심실보조장치 제품보다 신속한 허가 진행 절차

를 달성 하였다고 판단되어 Heart ware가 Heart Mate 3보다 더 많은 변경이 

발생되었다고 판단된다. 또한 좌심실보조장치 제품들은 고위험의료기기로 이

식 후에도 합병증이 발생해 환자의 생명에 위험을 미치기 때문에 제조사는 제

품에 대한 지속적인 개선과 연구가 필요하다. 하지만 제품의 수정 및 개발 과

정을 통해 낮은 신세대 장치가 시장에 출시되어도 신제품이 장기적으로 환자

의 합병증 결과에 개선이 될지는 지켜봐야하는 상황이다.27 본 연구에서는 

Heart Ware와 Hart Mate 3의 Recall 사례 범위는 다루지 않았으며, 유사제품

간의 허가 후 제품 변경에 대한 사항들만 다루었다. 따라서 제품의 허가 후 
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변경사항에 대한 부분이 규제 과학 분야에서는 제품에 대한 변경사항 들의 과

정이 제품을 유지하고 개선하기 위한 품질경영활동으로 볼 수 있지만,42 제품

의 임상적인 측면은 다루지 않아 추후 이 부분에 대해서는 제품의 FDA recall 

자료를 추가로 수집하여 분류한 뒤 분석된 데이터를 통해 유사 제품간의 임상

적인 측면 부분을 확인하는 연구가 필요하다.  

본 연구에서는 미국 FDA 홈페이지에 공개되어 있는 PMA supplement 자료만

을 사용하여 분석을 진행해, 연구 분석 및 해석 시 제조업자 및 이해당사자의 

참여가 없어 연구자의 주관적인 해석이 주를 이루었으며, 좌심실보조심장장치 

제품들을 분석 시에 한국은 보안상의 이유로 식품의약품안전처에 자료가 공개

되고 있지 않아 해당 제품들의 국내 사후 관리 데이터베이스 자료를 활용하지 

못해 한국과 미국의 제품 허가 후 제품의 유지 및 관리에 대한 규제 활동의 

비교 분석은 할 수는 없었다. 비록 각 국가별 규제당국마다 의료기기 규제가 

다르고 심사 및 허가 시 요구하는 자료 범위 등이 달라 규제 당국에 따라 다

른 경향성을 보일 수는 있으나, 제품 자체의 주요한 변경(significant 

changes)에 대한 규제 당국의 역할은 크게 다르지 않을 것이며, 차이가 발생

하게 되더라도 제품 자체의 변경이 아닌 다른 부분 영역에서 차이가 발생될 

것이라 판단되어 본 연구 결과에는 영향을 미치지 않을 것으로 판단된다.  

본 연구결과는 고위험의료기기의 규제 자료를 통해 허가 후 제품의 사후 관

리에 대한 흐름을 평가하는데 참고 자료로 활용될 수 있을 것이며, 의료기기 

품질경영시스템의 활성화를 평가하고 승인 프로세스를 개선하기 위한 경로에 

도움이 될 수 있을 것이라 판단된다. 또한 각 국가의 규제당국에서 의료기기 

변경사항에 대한 자료가 공개된다고 가정했을 때, 각 국가 간의 의료기기 규

제 활동을 비교 분석 할 수 있을 것으로 기대된다. 
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VI. 결론 

 

본 연구는 의료기기전주기 관점에서 3세대 좌심실보조심장장치의 미국 FDA 

PMA supplement를 조사하여 유사한 두 제품 허가 후 사후 단계에서의 제품 변

경에 대해 분석하고, 각 제품에 대한 supplement의 변경 빈도 및 track에 대

한 특성을 확인하였으며, 수집한 Heart Ware의 186개 데이터와 Heart Mate 3

의 데이터를 비교 및 분석하여 그 결과를 다음과 같이 나타내었다. 

첫 번째로 각 제품의 PMA supplement track 신청 빈도 및 정보에 대해서 확

인한 결과 Heart Ware의 연평균 승인 신청 횟수가 Heart Mate 3 보다 2배가량 

허가 수치가 높은 것으로 확인되는 것을 표 5에서 확인하였다. 이는 Heart 

Ware가 3세대 좌심실보조심장장치의 첫 제품으로 시행착오와 환자가 사용을 

하면서 추가적인 변경사항이 필요하여 많은 변경을 진행했지만, Heart Mate 3

는 후기에 출시되어 다른 제품 보다 시행착오가 적고 참고를 할 수 있는 제품

들이 있어 Heart Ware보다는 적은 변경 승인을 진행했다는 것을 의미한다. 

두 번째로 각 제품별 supplement track의 연도별 분포도를 확인한 결과, 두 

제품 모두 30-day notice의 supplement track이 가장 많은 분포를 차지하고 

있고 Heart Ware는 승인된 2012년부터 수집 날짜까지 기준으로 보았을 때 전

체적으로 다른 supplement track에 비해 고르고 많은 분포를 차지하고 있는 

걸 그림 15에서 확인할 수 있다. 이에 반해 Heart Mate 3는 2019년 후반을 기

점으로 30-day notice의 빈도 수가 넓어지지만 Heart Ware에 비해 많은 부분

을 차지하지 않는 것을 그림 16에서 확인할 수 있다. 이는 Heart Ware는 승인

된 날짜부터 수집된 날짜까지 제품에 대한 제조 절차 또는 제조 방법에 대한 

수정 부분을 가장 많이 변경 신청된 것을 확인할 수 있으며, Heart Mate 3는 

제조 절차와 제조 방법에 대한 변경 신청은 2019년 이후에는 많은 변경 승인

에 대한 분포도를 나타내지만 승인된 후 초반에는 제품의 구성요소나 디자인, 
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사양, 소프트웨어, 라벨링 등에 대한 변경 사항이 많았다는 것을 확인할 수 

있다. 

supplement reason의 이유 별 변경사항에 대해 확인해 본 결과 두 제품 모

두 구성요소, 사양 및 재료나 프로세스 변경 두 가지 사항에 대해 변경 신청

이 많이 된 것을 확인할 수 있는데 이는 그림 17, 그림18에서 확인할 수 있으

며, Heart Ware는 사양이나 공급되는 재료가 변경되거나 프로세스 제조사 변

경이 높고 Heart Mate 3는 구성요소의 변경과 프로세스 공급업체에 대한 변경

사항이 높았으며 제품 허가 후에는 공정이나 부품을 공급하는 공급업체에 대

한 변경이 활발히 이루어졌다는 결론을 표6에서 확인할 수 있다. 

세 번째로는 두 제품이 공통적으로 승인된 supplement track 5가지를 연구

자 임의로 high impact와 low impact로 나눠 선형회귀분석으로 진행한 결과, 

두 제품 모두 공정이나 제조사에 대한 변경이 큰 걸 확인할 수 있지만 제품 

자체에 대한 변경은 다소 크지 않은 것을 그림 20, 그림 21에서 확인할 수 있

다. 따라서 제품 변경에 대한 차이는 보이지 않지만 이 제품에 대한 생산하는 

제조사 및 공급 업체에 대한 문제에 대해서는 차이가 크다는 것을 확인하였

다. 

마지막으로 그림 22을 통해 두 제품의 supplement 발생 날짜 사이의 간격 

결과를 보았을 때 Heart Ware가 Heart Mate 3보다 2배 정도 가량의 차이로 좀 

더 많은 변경이 발생했다는 것을 확인하였다. 따라서 두 제품의 PMA 

supplement 규제 활동에 대한 공통점은 2022년 현재 시점에서는 30-day 

notice track이 가장 많이 발생했으며 process change와 제품 변경에 대한 변

경사항이 다른 변경에 비해 높은 비율로 변경이 발생한 것을 확인하였다. 차

이점에 대한 부분에서는 Heart Ware의 제품이 Heart Mate 3 제품보다 제품 허

가 후 변경에 대한 규제 비용, 심사 기간이 길었으며 변경 주기 간격도 유의

하게 짧았다. 또한 두 제품이 제품 자체에 대한 변경에서는 경향성 차이가 없
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었으나 제품 자체의 변경이 아닌 부분에서는 경향성 차이가 난 것을 확인하였

다. 

향후 본 연구를 통해서 고위험 의료기기의 규제 자료를 통해 허가 후 제품

의 시판 후 조사에 대한 흐름을 평가하는데 참고 자료로 활용될 수 있을 것이

라 판단되며 제품의 승인 프로세스를 개선하기 위한 경로에 도움이 될 수 있

기를 기대한다. 
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Product changes of high-risk medical device after approval could 

have a significant impact on patients with the product, so 

regulatory authorities in each jurisdiction are continuously 

monitoring the life cycle of high-risk medical devices. The US Food 

and Drug Administration (FDA) discloses information about its 

regulatory activities. 

 Research on changes in product change management after medical 

device approval is being conducted through open FDA Premarket 

Approval(PMA) data on regulatory activities of medical devices, but 

previous studies select a wide range of medical device items to 

investigate, analyze, and simplify conduct research.  
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Prior studies research on the overall change track and frequency 

cumulative number of various medical devices are being conducted. 

Previous studies have limitations that they could not identify 

similar product characteristics of specific medical devices due to 

the broad scope of research, and it is difficult to analyze 

regulatory activities on how follow-up maintenance and improvement 

management in post market are conducted. 

In this study, FDA PMA Supplement for Heart Ware and Heart Mate 3, 

which are products corresponding to implantable left ventricular 

assist heart devices between high-risk medical devices items were 

collected, and similar products in terms of the entire product life 

cycle (TPLC) and product changes after approval were compared. 

Regulatory activity was analyzed by identifying the complementation 

tracks, frequency, and characteristics for.  

Analysis of collected FDA PMA Supplement information for both 

products revealed that Heart Ware had higher regulatory costs or 

longer review periods for post-approval changes and much shorter 

change intervals than Heart Mate 3. In the product change part, 

there was not a difference in change tendency in High Impact, which 

is a change in the product itself, and a difference in change 

tendency in Low Impact, which is a part that is not a change in the 

product itself. In addition, it was concluded that the degree of 

activation of the quality management system for the regulatory 
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activities of medical devices can be evaluated by identifying the 

similarities and differences in the changes and regulatory 

activities of the two products of the same third-generation left 

ventricle. 

 Through this study, it is expected that the regulatory data of 

high-risk medical devices can be used as reference data to evaluate 

the post-marketing investigation flow of products after approval, 

and that it will be helpful in the path to improve the product 

approval process. 

                                                                       

Key Word: Premarket Approval(PMA), Post-Market, PMA Supplement, 

Left ventricular Assist Device, Quality Management System 

 

 

 

 

 


