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- Abstract -

Background: Many of the maturity-onset type 2 diabetic patients with hyper-

tension and dyslipidemia in Korea are not associated with obesity. However,

these patients are at risk for developing macrovascular complications such as

atherosclerosis due to hyperinsulinemia, insulin resistance and abdominal obesity.

The aims of this study were to compare the clinical and biochemical differences

between the type 2 diabetic patients that are with and without abdominal

obesity, and we also wished to investigate the degree of insulin resistance and

atherosclerosis in these patients.

Methods: Among 530 type 2 diabetes mellitus (DM) patients, the percentages of

under-weight (UW), normal-weight (NW), over-weight (OW) and obese (OB) (BMI

<20, 20-25, 25-29.9 and 30, respectively) subjects were 8.9%, 62.1%, 25.1% and≥

3.9%, respectively. To evaluate the severity of their atherosclerosis, the coronary

artery calcification (CAC) score was measured by electron beam computed

tomography, and the intima-media thickness (IMT) of the common carotid artery

and the ankle-brachial pressure index (ABPI) were also measured. The Insulin

sensitivity index (ISI) was measured by the plasma glucose disappearance rate

(kitt: %/min).

Results: 1. There were no differences in age, duration of DM and the HbA1c levels

according to BMI for both the men and women, but the waist-hip ratio (WHR)

and systolic blood pressure (SBP) were significantly different among each group.
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서 론

복부비만이 당뇨병 고혈압 고지혈증 죽상경화증, , ,

등 여러 대사질환과 밀접한 관련성이 있음은 잘 알려

져 있다 복부비만과 이들 대사질환과의 병인적 관계.

는 아직도 확실하게 밝혀져 있지는 않았으나 최근에

대사질환의 발병에 인슐린저항성과 고인슐린혈증이

공통분모로 관여한다는 사실이 밝혀지면서 인슐린저

항성과 밀접한 관련이 있는 복부비만에 대한 연구가

많이 진행되고 있다.

년1988 Reaven1)이 인슐린저항성증후군의 개념에

대해 처음 제안한 이후 많은 연구자들이 이에 대한 논

문을 발표하였으며 우리나라에서도 많은 연구가 진행

되고 있다2~17) 처음에는 인슐린저항성증후군의 중요.

한 요소로 당뇨병 고혈압 이상지혈증 및 죽상경화증, ,

등이 주로 언급되었으나 이후 미세알부민뇨 고요산혈,

증 혈장 및, fibrinogen plasminogen activator inhi-

bitor-1 증가 등이 추가되었다(PAI-1) 18) 하지만 우리.

나라에서는 아직까지 인슐린저항성의 역할에 대하여

연구가 별로 많지 않은 실정이다 이는 비만과 인슐린.

저항성이 밀접한 관계가 있는데 서구인과 달리 비만한

사람이 한국에는 많지 않기 때문일 가능성이 있다 실.

제로 서구인의 비만 기준인 체질량지수 30 kg/m2 이상

은 한국인에서는 매우 드물다 최근 아시아 지역에서.

는 비만의 기준을 체질량지수 25 kg/m2 이상으로 하자

는 주장이 있다19).

임상에서는 체중이 정상이면서 당뇨병 고혈압 심, ,

혈관 죽상경화증 등의 대사질환을 가진 사람을 흔히

볼 수 있다 등. Ruderman 20)은 서구인에서 정상 체중

이면서 복부비만으로 인하여 인슐린저항성을 가진 사

람이 많이 있으며 이들은 대사 질환이 발생할 위험이

높기 때문에 이런 경우를 대사성 비만(metabolic obe-

이라고 하였다 따라서 이런 경우는 대사성 질환sity) .

이 발병하지 않도록 식사 운동 및 약물 치료를 조기에,

Serum triglyceride (TG), HDL-cholesterol (HDL-C), free fatty acid (FFA), fibrinogen, and

fasting c-peptide levels, {excluding total cholesterol (TC)}, were also significantly

different. The ISI, which is a marker for insulin resistance, as well correlated with the

patients' BMI. Subjects having an with ISI above 2.5%/min were considered as

having insulin resistance, and 28%, 60%, 68% and 75% of patients in the UW, NW, OW

and OB groups, respectively, demonstrated insulin resistance. The visceral fat

area/subcutaneous fat area ratio and visceral fat area/thigh muscle area ratio also

increased with BMI.

2. The median values of the WHR were 0.95 for the men and 0.91 for the women.

There were no significant differences for age, BMI, duration of DM and HbA1c

between patients with and without abdominal obesity, but the SBP, TG, HDL-C, FFA,

fibrinogen and ISI were significantly different between those two groups.

3. For the OW group as well as the NW group, the carotid IMT, ABPI and CAC scores

were significantly different between the patients with and without abdominal obesity.

However, there were no differences between the NW group and the OW group.

Conclusion: In conclusion, those patients with abdominal obesity, regardless of their

BMIs, have a higher prevalence for atherosclerosis, dyslipidemia, and hypertension,

compared to those patients without abdominal obesity. Therefore, it is important to

screen for atherosclerosis and to manage it accordingly, for the patients with insulin

resistance or abdominal obesity in order to decrease their risk of developing

atherosclerotic events (J Kor Diabetes Assoc 28:377 391, 2004).˜
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시행하여 복부비만을 완화시킬 것을 권고하였다 이러.

한 현상은 체질량지수에 의한 비만 기준으로는 대사질

환을 모두 설명할 수 없음을 의미하며 체질량지수에,

의한 비만의 평가만으로는 인슐린저항성의 유무를 판

단하는데 한계가 있음을 의미한다고 하겠다.

내장에 축적된 지방은 피하지방과는 달리 대사적으

로 중요한 역할을 한다는 사실에 대하여 현재까지 많

은 보고가 있다21,22) 실제로 내장지방이 인슐린저항성.

을 야기하며 고중성지방혈증 고혈압 등과 밀접한 연,

관성이 있으며 이로 인해 죽상경화증을 촉진시킨다는

사실이 밝혀졌다23~31).

현재까지 이에 대한 국내의 연구는 별로 없기 때문

에 본 연구자는 제 형 당뇨병 환자를 대상으로 체질량2

지수와 더불어 복부비만을 가진 환자에서 인슐린저항

성을 평가하고 이의 임상적 특성 및 죽상경화증의 정

도를 규명해 보고자 이 연구를 수행하였다.

대상 및 방법

대상1.

연세대학교 의과대학 내분비내과에 내원한 제 형2

당뇨병 환자 예530 평균연령 세 남 여( 56 , =319 211)： ：

에서 체질량지수 를 비만도의(body mass index, BMI)

평가기준으로 사용하여 다음과 같이 분류하였다 저체;

중(under-weight, UW): 18.5 kg/m2 미만 정상체중,

(normal-weight, NW): 18.5~24.9kg/m2 과체중, (over-

weight, OW): 25~29.9 kg/m2 비만, (obese, OB: 30

kg/m2 이상).

방법2.

신체계측 및 체지방률 측정1)

대상 환자들의 신장과 체중을 측정하여 체질량지수

를 산출하였다 직립자세에서 제대 수준의 허리둘레와.

둔부의 가장 넓은 부위를 줄자로 측정하여 허리 둔부/

둘레비를 산출하였다 체지방률. 은 법을(%) impedance

이용한 체성분 분석기(Inbody 2.0, Biospace, Korea)

를 이용하였다.

인슐린저항성과 분비능검사2)

인슐린저항성은 단시간 인슐린 내성검사(insulin

로 측정하였다tolerance test) 32) 피검자는 시간 공복. 12

상태에서 카테터를 한쪽 수부정맥에 역방향으로20G

삽입하고 를 연결하여 채혈에 이용하였고 생리3-way ,

식염수를 서서히 정주하여 혈관폐쇄를 방지하고 반대

편 전박정맥에 카테터를 정방향으로 삽입하여 인20G

슐린 주입 및 검사 종료 후 포도당 정주를 하는데 사

용하였다 카테터 삽입 후 피검자가 누워있는 상태에.

서 분간 안정시키고 동맥화한 정맥혈을 얻기 위20-30

하여 를 이용하여 채혈하는 부위의 온도를heating pad

로 유지하였다 안정 상태에서 미리 배로60~70 . 100℃

희석해 놓은 인슐린 을(Humulin-R, Eli Lilly, USA)

피검자 체중 1 당 단위를 전박 정맥에 주사하kg 0.1

고 반대편 수부정맥에서 분에 각각0, 3, 6, 9, 12, 15

채혈하였다 검사 후 저혈당을 막기 위하여 분 채혈. 15

후 포도당20% 100 을 정주하였다 혈당은mL . Beck-

man glucose analyzer II (Beckman Instruments, Full-

로 측정하였다 인슐린 내성 검사 시erton, CA, USA) .

각각 측정한 포도당 농도는 본 교실이 개발한 컴퓨터

프로그램에 입력하여 각각 자연로그로 환산하고 분3

에서 분 사이의 혈당치를 이용하여15 regression line

의 기울기를 계산한 후 이로부터 기저혈당이 반으로

떨어지는 t1/2을 구하고 인슐린 감수성 지표인 ISI

(insulin sensitivity index, rate constant for plasma

을 아래의 공식에서 구하였다glucose disappearance) :

ISI = 0.693/t1/2 * 100 (%/min)

에서 을 인슐린저항성의 유무로 판단하ISI 2.5%/min

는 데는 박 등5)의 결과를 참고치로 하였다.

생화학적 지표의 측정3)

모든 환자는 최소한 시간 금식 상태에서 채혈하10

여 혈청 총콜레스테롤 고밀도지단맥 콜레스테롤 중, ,

성지방 농도를 측정하였으며 최근 개월 이내에는 지1

질저하제를 복용하지 않았다 또한 공복 시. c-peptide

와 인슐린(RIA kit, Daiichi, Japan) (IRMA kit, Dain-

을 측정하였다abot, Japan) .

관상동맥 칼슘침착수치4) (coronary artery ca-

의 측정lcification, CAC)

Electron beam computed tomography (EBT, IM-
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를 이용하여 관상동맥에ATRON Ultrafast CT, USA)

침착된 칼슘량을 측정하였다 모든 영상이 이완기에.

얻어지도록 간격의 에 맞추어서 하R-R 80% EKG gate

여 주 폐동맥의 하연부터 횡격막까지 두께로 약, 3mm

여개의 절편을 영상화한 뒤 좌우 관상동맥의40 , CAC

수치를 측정하였다 수치는 등의 방법. CAC Agatston

에 따라 단위면적(pixel: 0.5 mm2 당 칼슘의 밀도로)

계산하였고 칼슘의 밀도는 에 따라, CT number 130~

199 HU 점 는 점(Hounsfield unit) 1 , 200~299 HU 2 ,

는 점 이상은 점으로 정의하300~399 HU 3 , 400 HU 4

였다33).

총경동맥 내중막두께5) (intima-media thick-

ness, IMT)

고해상도 초음파기기인B-mode Toshiba SSA-270A

의(Toshiba, Japan) 7.5 선상 탐촉자MHz (Axial resolu-

tion: 0.2 를 이용하여 측정하였다 좌측과 우측 경mm) .

동맥의 종단면을 따라 총경동맥의 내경동맥과 외경동

맥 분지점의 근위부에 위치한 총경동맥의 원벽(far

에서 원위 에서 가장 두꺼운 부위의 내중wall) 10 mm

막두께를 측정하였다 초음파 상에서 혈관 내막과 중.

막 두께는 등Pignoli 34,35)이 정의한 바에 따라 혈관벽

에서 처음 반사면의 선도연 으로부터 두(leading edge)

번째 반사연의 선도연까지로 하였다 경동맥 플라크는.

Multicenter Isradipine Diuretic Atherosclerosis Study

에서 정의하여 사용한 두께가(MIDAS) IMT 1.3 mm

이상인 경우를 가 존재하는 것으로 정하였다plaque
36,37).

6) 하지 상완 혈압지수- (ankle-brachial pressure

index, ABPI)

Plethysmography (MVL, Modulab, Life Science Inc.

를 이용하여 발목 동맥압과 상완 동맥Greenwich. CT)

압을 측정하여 산출하였다.

전산화 단층촬영에 의한 체지방 분포도 측정7)

전산화 단층촬영은 CT Max II (General Electric

를 이용하여 제대 수준을 횡단하여 이 부위에서Co.)

가 에서 사이의 조직을 지Hounsfield number -150 -50

방으로 간주하여 이 부위를 측정하여38) 총복부 지방면

적 을 구하였다 복부(total abdominal fat area) . 와 배부

의 복막을 경계로 안쪽을 내장지방조직(visceral fat

으로 바깥쪽을 피하지방조직tissue) , (subcutaneous fat

으로 나누어 각각의 면적을 구하였고 이로부터tissue)

내장지방면적 피하지방면적비/ (visceral fat area/su-

를 계산하였다bcutaneous fat area, VSR) .

통계 처리8)

환자의 통계분석은 SPSS for Windows, version 11.0

을 이용하였으며 모든 측정치는 평균 표준편차로 표시

하였다 각 군 사이의 비교는 와. Students t-test one-way

및 를 사용하였고 값이ANOVA chi-square tests p 0.05

미만일 때 통계적으로 유의한 것으로 판정하였다.

결 과

체질량지수에 따른 임상 및 생화학적 특징1.

명의 당뇨병 환자에서 저체중530 정상체중(UW),

과체중(NW), 비만(OW), 환자는 각각 예(OB) 47

예(8.9%), 329 예(62.1%), 133 및 예(25.1%) 21 (3.9%)

였다.

체질량지수에 따른 각 환자군에서 연령 및 당뇨병

의 유병기간이 남녀 모두에서 통계적인 차이는 없었

다 또한 허리 둔부 둘레비는 체질량지수가 증가할수. /

록 로0.82±0.11, 0.91±0.20, 0.97±0.13, 0.98±0.14

유의한 증가를 보였다 또한 체지방량도. 21.2±5.2%,

로 유의한 증가25.1±5.7%, 30.9±5.6%, 35.3±5.2%

를 보였다(Table 1).

각 군별로 고혈압 약물복용 흡연 및 당뇨병의 미세,

혈관 합병증 신증 신경병증 망막증 및 관상동맥질( , , )

환의 비율은 차이가 없었다(Table 1).

수축기 혈압은 체질량지수에 따른 각 환자군에서

군 군 군UW 135.2±21.1, NW 136.1±18.1, OW 139.9

군±23.2, OB 145.2±18.2 로 유의한 증가를mmHg

보였으나 군과 군은 유의한 차이가 없었다UW NW .

이완기 혈압은 각 군간에 유의한 차이가 없었다.

체질량지수에 따른 각 환자군에서 총콜레스테롤은

각 군간에 통계적으로 유의한 차이가 없었다(Table
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1). 그러나 혈청 중성지방은 군이UW 1.64±0.58

로 나머지 군들에 비해 유의하게 낮았으nmol/L 며(NW,

1.97±0.70; OW, 1.98±0.64; OB, 1.93±0.86 mg/dL)

고밀도지단백 콜레스테롤은 군이UW 1.28±0.27 mmol

로 나머지 군들에 비해 유의하게 높았다/L (NW, 1.11

±0.29; OW, 1.10±0.30; OB, 1.08±0.34 혈mg/dL).

당 조절 정도를 나타내는 는 각 군간에 차이가HbA1c

없었다.

혈청 유리 지방산의 농도는 체질량지수에 따른 각

환자군에서 2.55±0.93, 2.27±0.84, 2.69±1.14, 2.35

±0.80 로 각각 의미있는 차이가 있었으며 또nmol/L ,

한 도fibrinogen 4.14±0.83, 4.05±0.81, 4.21±0.90,

3.99±0.81 mg/dL 로 각 군간에 유의한 차이(p=0.04)

가 있었다 그리고 시간 알부민뇨는 각 군간에 유의. 24

한 차이는 없었다.

공복 혈청 농도는 체질량지수에 따라 각C-peptide

UW NW OW OB

Number 47 329 133 21

Sex (M:F) 27:20 202:127 78:55 12:9

Age (years) 53.2±11.8 57.2±12.1 57.4±11.1 57.4±10.2

BMI (kg/m2) 17.2±1.1 22.5±1.2a 26.7±1.3b,c 30.4±1.1d,e,f

WHR 0.82±0.11 0.91±0.25a 0.97±0.13b,c 0.98±0.14d,c

Fat (%) 21.2±5.2 25.1±5.7a 30.9±5.6b,c 35.3±5.2d,e,f

DM duration (years) 11.4±7.2 10.9±6.2 10.6±7.2 10.2±6.4

Anti-hypotensive medication 6/47 (12.8%) 42/329 (12.8%) 23/133 (17.3%) 4/21 (9.0%)

Smoking 10/47 (21.3%) 77/329 (23.4%) 29/133 (21.8%) 5/21 (23.8%)

Nephropathy 16/47 (34.0%) 115/329 (35.0%) 48/133 (36.1%) 8/21 (38.1%)

Neuropathy 28/47 (59.6%) 197/329 (59.9%) 84/133 (63.2%) 14/21 (66.7%)

Retinopathy 18/47 (38.3%) 121/329 (36.8%) 53/133 (39.8%) 9/21 (42.9%)

Prevalence of CHD 2/47 (4.3%) 14/329 (4.3%) 6/133 (4.5%) 1/21 (4.8%)

Systolic BP (mmHg) 135.2±21.1 136.1±18.1 139.9±23.2b,c 145.2±18.2d,e,f

Diastolic BP (mmHg) 81.1±10.8 86.5±10.1 88.1±11.2 93.1±10.2

T. cholesterol (mmol/L) 4.86±0.88 5.18±1.08 5.15±0.81 5.48±0.81

Triglyceride (nmol/L) 1.64±0.58 1.97±0.70a 1.98±0.64b 1.93±0.86c

HDL-C (mmol/L) 1.28±0.27 1.11±0.29a 1.10±0.30b 1.08±0.34c

HbA1c (%) 10.0±2.3 9.3±2.1 9.1±1.0 9.7±2.2

Free fatty acid (nmol/L) 2.55±0.93 2.27±0.84a 2.69±1.14b 2.35±0.80d,e,f

Fibrinogen (g/L) 4.14±0.83 4.05±0.81a 4.21±0.90b 3.99±0.81d,e,f

24-hr albumin (g) 4.04±1.89 4.42±2.32 4.62±1.93 4.68±1.84

C-peptide ( g/L)μ 1.45±1.02 1.51±2.01 1.77±1.70b 1.99±2.02d,e,f

ISI (%/min) 2.45±2.10 2.31±2.11a 1.97±1.90b 1.89±2.22d,e,f

Values are mean±SD. UW, under weight; NW, normal weight; OW, over weight; OB, obese; BMI, body mass
index; WHR, waist hip ratio; DM, diabetes mellitus; CHD, coronary heart disease; BP, blood pressure; HDL-C,
high density lipoprotein-cholesterol; ISI, insulin sensitivity index. a: UW vs. NW, p<0.05; b: UW vs. OW,
p<0.05; c: UW vs. OB, p<0.05; d: NW vs. OW, p<0.05; e: NW vs. OB, p<0.05; f: OW vs. OB, p<0.05.

Table 1. The Clinical and Biochemical Characteristics of Patients According to BMI
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Men (n=115) Women (n=100)

> 0.95 < 0.95 p-value > 0.91 < 0.91 p-value

Number 75 40 61 39

Age (years) 55.2±11.8 56.2±12.1 NS 58.3±11.1 57.4±10.2 NS

BMI (kg/m2) 22.8±1.1 22.4±1.2 NS 22.7±1.3 22.4±1.1 NS

Fat (%) 24.2±5.2 21.1±5.7 0.01 28.2±5.6 25.3±5.2 0.02

DM duration (years) 10.3±7.2 10.9±6.2 NS 11.1±7.2 10.2±6.4 NS

Systolic BP (mmHg) 136.2±21.1 133.1±18.1 0.05 138.9±23.2 132.2±18.2 0.05

Diastolic BP (mmHg) 85.1±10.8 83.5±10.1 NS 86.1±11.2 85.1±10.2 NS

T. cholesterol (mmol/L) 4.98±0.88 4.97±1.08 NS 5.28±0.81 5.25±0.81 NS

Trighyceride (mmol/L) 2.06±0.58 1.85±0.70 0.03 2.05±0.64 1.77±0.86 0.01

HDL-C (mmol/L) 1.06±0.26 1.67±0.29 0.02 1.10±0.30 1.26±0.34 0.02

HbAlc (%) 9.0±2.3 9.1±2.1 NS 9.1±1.0 9.0±2.2 NS

Free fatty acid (nmol/L) 2.55±0.93 2.27±0.84 0.04 2.69±1.14 2.35±0.80 0.03

Fibrinogen (g/L) 4.18±0.83 3.53±0.81 0.02 4.21±0.91 3.99±0.81 0.04

ISI (%/min) 2.01±2.10 2.78±2.11 0.02 2.03±1.90 2.57±2.22 0.02

Values are mean±SD. BMI, body mass index; DM, diabetes mellitus; BP, blood pressure; T. cholesterol, total
cholesterol; HDL-C, high density lipoprotein-cholesterol; ISI, insulin sensitivity index

Table 3. The Comparison of Normal-Weight Patients With and Without Abdominal Obesity

According to WHR ; Median Values in Men-0.95 and Women-0.91

IR group non-IR group p-value

Number 39 41

Sex (M:F) 23:16 24:17 NS

Age (years) 57.3±12.1 55.4±12.1 NS

BMI (kg/m2) 22.2±1.1 22.3±1.3 NS

Waist/hip ratio 0.95±0.05 0.91±0.05 0.02

Fat (%) 28.1±5.5 24.2±5.2 0.01

DM duration (years) 11.1±6.3 10.8±6.5 NS

Visceral fat area (cm2) 152.0±60.7 96.5±28.5 0.03

SQ fat area (cm2) 184.2±84.5 126.9±59.7 0.05

Thigh muscle area (cm2) 99.7±37.9 114.6±40.2 0.02

V/S ratio 0.94±0.52 0.72±0.17 0.01

V/M ratio 1.32±0.38 0.86±0.24 0.01

Values are mean±SD. IR; insulin resistance; BMI, body mass index; DM, diabetes mellitus; SQ, subcutaneous;
V/S ratio, visceral fat area/subcutaneous fat area ratio; V/M ratio, visceral fat area/thigh muscle area

Table 2. Comparison of Abdominal Fat and Thigh Muscle Areas by CT Scan Between the

Insulin Resistance (IR) group and non insulin resistance (non-IR) according to insulin
sensitivity index
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환자 군에서 1.45±1.20, 1.51±2.01, 1.77±1.70, 1.99

±2.02 로 각 군간에 유의한 차이가 있었으나mg/dL

군과 군의 차이는 발견되지 않았다UW NW (Table 1).

인슐린저항성을 나타내는 는 각 군에서ISI 2.45±

으로2.10, 2.01±2.11, 1.97±1.90, 1.89±2.22%/min

의미있는 차이를 보였으며 인슐린저항성 유무를 2.5%/

으로 기준으로 나누었을 때 군 군min UW 28%, NW

군 군은 가 인슐린저항성을 보60%, OW 68%, OB 75%

여 체질량지수가 증가할수록 의미있게 증가하였다

(UW vs. NW, p<0.05; UW vs. OW, p<0.05; UW vs.

OB, p<0.05; NW vs. OW, p<0.05; NW vs. OB,

p<0.05; OW vs. OB, p<0.05).

정상체중을 가진 대상환자 중 가 이하ISI 2.5%/min

인 환자 예와 이상인 환자 예에 대하여41 2.5%/min 39

CT 를 이용하여 복부지방과(computed tomography)

대퇴부 근육 면적의 측정 결과를 보면 양군간에 체질

량지수에 따른 비만도가 차이가 없었으나 인슐린저항

성을 가진 환자는 내장지방면적(152.0±60.7 vs. 96.5

±28.5 cm2 피하지방면적, p=0.03), (184.2±84.5 vs.

126.9±59.7 cm2 이 인슐린저항성이 없는 환, p=0.05)

자에 비해 유의하게 증가되어 있었으며 대퇴부 근육면

적(99.7±37.9 vs. 114.6±40.2 cm2 은 감소, p=0.02)

되어 있었다 따라서 인슐린저항성을 가진(Table 2).

환자는 복부 내장지방면적 피하지방면적비/ (0.94±0.52

와 내장지방면적 대퇴부 근육vs. 0.72±0.17, p=0.01) /

면적비 가 통계적(1.32±0.38 vs. 0.86±0.24, p=0.01)

으로 의미있게 증가되어 있었다 이들 환자에서 내장.

지방 면적은 허리 둔부 둘레비와 유의한 상관성을 보-

였다(r=0.89, p=0.001)

허리 둔부 둘레비에 의한 복부비만에 따른 당뇨2. /

병 환자의 특징

정상 체질량지수를 가진 당뇨병 환자에서 허리 둔-

부 둘레비의 중앙값은 남자가 이었으며 여자는0.95

이었다 복부비만이 있는 환자와 없는 환자에서0.91 .

양군간에 연령 체질량지수 및 당뇨병의 유병기간이,

남녀 모두에서 통계적인 차이는 없었다 그(Table 3).

러나 체지방량은 남자(24.2±5.2% vs. 21.1±5.2%,

와 여자p=0.01) (28.2±5.6% vs. 25.3±5.2%, p=0.02)

모두 복부비만이 있는 경우에 체지방에 유의한 증가

를 보였다.

수축기 혈압은 남자(136.2±21.1 vs. 133.2±18.1

및 여자mmHg, p=0.05) (138.9±23.5 vs. 132.2±18.2

에서 복부비만을 가진 환자들이 높았mmHg, p=0.05)

으며 복부비만을 동반한 남성 당뇨병 환자에서 고혈,

압이 여성 당뇨병 환자에서 로 복부비만이65%, 62%

없는 환자의 고혈압 병발률 및 에 비해서 의41% 34%

미있게 높았다 그러나 당뇨병성 망막증은 복부비만.

유무에 따라 유병률의 차이가 없었다.

복부비만 유무에 따라 혈청 총콜레스테롤은 각 군

간에 차이가 없었다 그러나 혈청 중성지방 농도는 복.

부비만을 가진 남성 환자에서 없는 환자에 비해 2.06

과±0.58 1.85±0.70 mmol/L 여성환자에서(p=0.03),

는 과2.05±0.64 1.77±0.86 mg/dL 로 유의하(p=0.01)

게 높았으며 고밀도지단백 콜레스테롤은 남성에서 1.06

과±0.26 1.67±0.29 mg/dL 여성에서(p=0.02), 1.10

과±0.30 1.26±0.34 mmol/L 로 유의하게 낮(p=0.02)

았다.

혈청 는 각 군간에 차이가 없었으나 유리 지HbA1c

방산의 농도는 남성환자에서 복부비만이 있으면 의미

있게 높았으며(2.55±0.93 vs. 2.27±0.84 mg/dL, p=

여성환자에서도 높았다0.04), (2.69±1.14 vs. 2.35±

0.80 또한 혈청 농도는nmol/L, p=0.03). fibrinogen

복부비만이 있는 남성환자(4.18±0.83 vs. 3.53±0.81

및 여성환자g/L, p=0.04) (4.21±0.91 vs. 3.99±0.81

에서 복부비만이 없는 환자에 비해 높mg/dl, p=0.04)

았다(Table 3).

복부비만이 있는 군에서 인슐린저항성 지수인 ISI

가 남자(2.01±2.10 vs. 2.78±2.11 mg/dL, p=0.02)

및 여자(2.03±1.90 vs. 2.57±2.22 에mg/dL, p=0.02)

서 복부비만이 없는 군에 비하여 유의하게 낮았다.

인슐린저항성에 따른 죽상경화증의 정도3.

총경동맥 내중막은 복부비만을 가지고 있는 군NW

의 남자에서 복부비만이 없는 당뇨병 환자군보다 유의

하게 두꺼워져 있었으며(1.04±0.29 vs. 0.89±0.23

군에서도 유의하게 두꺼워져 있었mm, p<0.05), OW

다 그러나(1.08±0.22 vs. 0.92±0.21 mm, p<0.05).
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군과NW 군 사이에서는 내중막두께에 유의한 차OW

이가 없었다 이는 여자에서도 비슷한 결과를(Fig. 1).

보여 복부비만을 가지고 있는 군의 여자는 복부비NW

만이 없는 환자보다 의미있게 총경동맥 내중막이 두꺼

워져 있었으며(1.01±0.20 vs. 0.88±0.18mm, p<0.05),

군에서도 비슷한 결과를 보였다OW (1.05±0.22 vs.
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Fig. 1. The comparison of IMT in subjects between NW group and OW group with or without

abdominal obesity. * : P < 0.05, compared to subjects without abdominal obesity in NW

group; ** : P < 0.05, compared to subjects without abdominal obesity in OW group
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Fig. 2. The comparison of ABPI in subjects between NW group and OW group with or without

abdominal obesity. * : P < 0.05, compared to subjects without abdominal obesity in NW

group; ** : P < 0.05, compared to subjects without abdominal obesity in OW group
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0.90±0.17 그러나 역시 군과mm, p<0.05). NW OW

군 사이에서는 유의한 차이가 없었으며 성별 나이 체, ,

지방량을 보정한 후에도 같은 결과를 보였다(Fig. 1).

하지 상완 혈압비는 복부비만을 가지고 있는 군- NW

의 남자는 복부비만이 없는 환자보다 의미있게 낮았으

며(1.01±0.09 vs. 1.07±0.06 군에mm, p<0.05), OW

서도 의미있게 낮아 있었다(1.03±0.05 vs. 1.10±0.05

그러나 군과 군 사이에서는 유mm, p<0.05). NW OW

의한 차이가 없었다 이는 여자에서도 같은 결(Fig. 2).

과를 보여 복부비만을 가지고 있는 군의 여자는NW

복부비만이 없는 환자군보다 의미있게 낮았으며(1.00

±0.05 vs. 1.05±0.08 군에서도 의mm, p<0.05), OW

미있게 낮았다(0.99±0.06 vs. 1.06±0.07 mm, p<0.05).

그러나 역시 군과 군 사이에서는 유의한 차이NW OW

가 없었으며 성별 나이 체지방량을 보정한 후에도 같, ,

은 결과를 보였다(Fig. 2).

에 의한 관상동맥 칼슘침착치를 보면 복부비만EBT

을 가지고 있는 군이 복부비만이 없는 당뇨병 환NW

자군보다 의미있게 높았으며(331±229 vs. 112±106

군에서도 의미있게 높았다mm, p<0.05), OW (282±

215 vs. 132±178 그러나 군과mm, p<0.05). NW OW

군 사이에서는 칼슘침착치에 유의한 차이가 없었으며

성별 나이 체지방량을 보정한 후에도 같은 결과를 보, ,

였다(Fig. 3).

고 찰

인슐린저항성증후군은 비만증 특히 복부비만 제( ), 2

형 당뇨병 이상지혈증 고혈압 관상동맥경화증 등 만, , ,

성퇴행성 질환과 밀접한 연관성이 있다 국내에서는.

연천군2) 및 정읍지역3)에서 혈청 인슐린 농도에 따라 4

군으로 구별하여 인슐린저항성증후군 발생의 상대위

험도 를 분석한 연구에서 한국인도 서구인(odds ratio)

과 비슷하게 인슐린저항성증후군이 관찰됨을 보고하

였다 그러나 기존의 단면적 연구. 2~4,11,39~41)로는 인슐린

저항성 고인슐린혈증과 제 형 당뇨병 고혈압 및 이상, 2 ,

지혈증 간의 인과관계를 증명할 수 없으며 흔히 동반,

되는 비만의 영향과 다양한 대사장애와의 복잡한 상호
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Fig. 3. The comparison of coronary artery calcification score measured by EBT between NW group

and OW group with or without abdominal obesity. * : P < 0.05, compared to subjects

without abdominal obesity in NW group; ** : P < 0.05, compared to subjects without

abdominal obesity in OW group
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관계 또한 명확히 규명되지 않고 있다 이는 기존의 연.

구에서 혈청 인슐린 농도가 관상동맥질환의 발생에 미

치는 영향에 대하여 일치된 결과를 보이지 못하였기

때문으로 생각된다 특히 당뇨병이 발병되면 인슐린.

분비 능력이 점진적으로 감소되는 환자가 많고 기존의

인슐린 측정법이 프로인슐린과 교차반응으로 정확한

활성 인슐린 농도를 측정하지 못하며 인슐린저항성을,

반영하는 지표로 사용되는 공복 혈청 인슐린 농도가

정상혈당 클램프법으로 측정한 인슐린저항성을 60%

정도밖에 반영하지 못하기 때문으로 해석할 수 있다42).

따라서 당뇨병 환자에서는 인슐린저항성 자체를 직접

측정하는 것이 인슐린저항성과 대사질환과의 관계를

규명함에 필요하다고 생각된다 본 연구에서는 인슐린.

저항성은 인슐린 내성검사를 시행하여 측정하였다32).

이 검사는 본 교실에서 정상혈당 클램프검사와 비교하

여 한국인에서 를 인슐린저항성의 지표ISI 2.5%/min

로 산출한 결과를 참고치로 하였다5).

한국인 제 형 당뇨병은 체질량지수를 기준으로 할2

때 비만이 적고 비비만이 많으며 발병시 심한 체중감

소를 보이는 등 임상양상이 서구인과 다른 점이 많으

며 따라서 발병원인도 차이가 있을 것으로 생각된다
43,44) 실제로 본 연구에서도 체질량지수가 정상이거나.

저체중인 당뇨병 환자가 전체 당뇨병 환자의 가70%

넘었다 그러나 인슐린저항성의 유무를 기준으로 분류.

하였을때 체질량지수가 20~25 kg/m2으로 정상이었으

나 인슐린저항성을 가지고 있는 환자는 였으며60% ,

인슐린저항성이 있는 환자군과 없는 환자군 사이에 체

질량지수의 차이는 없었다 이는 한국인 당뇨병 환자.

의 특징으로 볼 수 있다 허 등. 45)은 한국의 정상인 내,

당능장애자 및 당뇨병 환자에서 공복 혈당치 80

에서mg/dL 200 에 따른 혈청 기저 인슐린치를mg/dL

측정한 결과 체중과다인 경우에는 공복 혈당치가 140

에서 최고 인슐린치mg/dL (14 를 보였으며 정U/mL) ,

상 체중인 경우에는 105 의 공복 혈당치에서mg/dL 8

로 최고 인슐린치를 보여 서구인과 비교하여 절U/mL

반에 불과하였다 따라서 한국인은 종족적 또는 환경.

적 영향으로 베타세포의 최대 인슐린 분비능이 낮은

상태에 있기 때문에 경도의 인슐린저항성이 부가되어

도 쉽게 당뇨병이 발병되는 것으로 추정하였다 또한.

한국인 당뇨병 환자에서 과거 최대 체중을 조사하여

보면 약 이상이 비만하였으나 당뇨병 발병 직후50% ,

나 경과 중에 심한 체중 감소를 보임을 알 수 있다
46,47) 그러나 당뇨병의 이환기간이 긴 환자에서 상하지.

의 근육 위축으로 체중 감소가 심하더라도 복부비만은

개선되지 않고 지속된다는 사실도 보고되었다48) 따라.

서 한국인 당뇨병 환자는 당뇨병이 발병하여 과체중이

감소되어 정상체중이 되더라도 복부비만과 인슐린저

항성은 그대로 유지되어 당뇨병이 호전되지 않는 것으

로 생각되었다 본 연구에서도 제 형 당뇨병 환자의. 2

체질량지수에 관계없이 복부비만의 유무에 따라 인슐

린저항성과 죽상경화증의 정도에 영향을 주는 것으로

나타났다.

한편 등Hales 49)은 태아기나 영아기의 영양결핍 특,

히 단백질 결핍이 내분비 췌장의 발육장애를 일으키고

이는 베타세포의 인슐린 분비 장애를 초래하게 되는데

성인이 되어 복부비만이 수반되면 인슐린저항성을 유

발하여 쉽게 당뇨병이 발생한다는 절약표현형가설(th-

을 주장하였다 우리나라의rifty phenotype hypothesis) .

경우 과거 여년 전까지 궁핍하다가 급속한 경제성장30

과 함께 식생활 개선으로 과음 과식과 운동부족 등으,

로 복부비만 환자가 증가되면서 당뇨병 발생률이 폭증

하고 있다 그 원인으로 절약표현형가설이 유력하다고.

생각된다 향후 한국인 제 형 당뇨병의 발병기전을 밝. 2

히기 위하여 인슐린저항성과 인슐린분비능에 대한 환

경인자 연구가 필요할 것으로 생각된다.

년 등1966 Welborn 50)이 본태성 고혈압환자에서 혈

청 인슐린 농도가 증가되어 있는 것을 처음 보고한 후,

많은 역학연구에서 혈청 인슐린농도와 혈압간에 상관

성이 있음이 밝혀지면서 본태성 고혈압과 인슐린저항

성의 관계를 알게 되었다 인슐린저항성과 고인슐린혈.

증이 혈압을 상승시키는 기전으로는 신장의 소디움 재

흡수 증가 교감신경계의 자극 세포 내 전해질 이동의, ,

이상 등이 알려져 있다51,52) 국내에서는 남 등. 6)이 314

예의 정상 성인을 대상으로 공복 혈청 인슐린 농도와

안정 시 혈압간의 상관성을 조사한 결과 남녀 모두에,

서 수축기 및 이완기 혈압과 혈청 기저 인슐린 농도간

에 양의 상관성을 보였으며 연령과 체질량지수 허리, , /

둔부 둘레비 혈청 중성지방 및 총콜레스테롤 농도를,
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포함한 다중회귀분석을 시행하여 혈청 기저 인슐린 농

도가 혈압의 중요한 관련인자로 나타났다 허 등. 7)의

연구에서도 고혈압 환자군은 정상혈압군에 비하여 경

구당부하에 따른 인슐린 분비반응이 증가되어 있어 인

슐린저항성을 갖고 있었으며 다른 여러 연구에서도,

유사한 결과가 보고되어 있다8,9) 국내에서는 아직까지.

고혈압환자를 대상으로 인슐린저항성을 직접 평가한

연구는 없으나 모든 고혈압환자에서 인슐린저항성이,

나타나는 것은 아니고 약 에서만 나타나는 것으로50%

알려져 있어53,54) 향후 더 많은 연구가 필요할 것으로,

생각한다 본 연구에서는 당뇨병 환자의 인슐린저항성.

동반 유무에 따른 고혈압 병발률은 남성 당뇨병 환자

군은 와 에서 여성 당뇨병 환자는 와59% 38% , 58%

로 조사되어 인슐린저항성이 당뇨병 환자의 고혈35%

압 발생에 중요한 역할을 하는 것으로 생각되었다.

인슐린저항성증후군의 이상지혈증은 혈청 중성지방

농도의 증가와 고밀도지단백 콜레스테롤 농도의 감소-

가 특징이며 총콜레스테롤 농도나 저밀도지단백 콜레, -

스테롤 농도와는 관련성 적은 것으로 알려져 있다
1,55~57) 본 연구에서도 인슐린저항성 유무에 따라 혈청.

총콜레스테롤의 차이는 없었으며 혈청 중성지방 농도

와 고밀도 지단백콜레스테롤 농도만이 양 군간에 차이

가 있어 국내외의 다른 연구 결과들과 일치하였다
10,11,58).

인슐린저항성증후군의 최종 산물은 죽상동맥경화증

에 의한 관상동맥질환 뇌혈관질환 및 말초혈관질환이,

다 죽상경화증의 위험인자로는 보통 흡연 고혈압 당. , ,

뇨병 이상지혈증 비만 등이 알려져 있으나 이러한 고, ,

전적인 위험인자 만으로는 죽상경화증의 절반 이상은

설명할 수 없는 것으로 알려져 있다 실제로 당뇨병 환.

자의 경우에도 죽상동맥경화증 발생과 혈당조절 정도

나 당뇨병의 이환기간과의 직접적인 연관성은 증명되

지 않고 있는 실정이다1,59) 관상동맥조영술로 확인된.

관상동맥경화증 환자와 인슐린저항성과의 관계에 대

하여 여러 연구 결과가 국내에서도 보고되어 있다
12~15,60) 본 연구에서는 고해상도 초음파를 이. B-mode

용하여 경동맥 내중막두께를 측정하였는데 이는 관상

동맥질환 및 뇌혈관질환의 유무와 밀접한 상관관계를

보이며61) 따라서 경동맥 내중막두께는 전신 죽상경화

증의 정도를 나타내는 지표로 유용할 것으로 생각된다
62) 본 연구에서는 체질량지수나 당뇨병의 유병기간에.

는 차이가 없었으나 복부비만 유무에 따라서 내중막두

께에 유의한 차이가 있었다 한편 죽상경화증의 정도.

를 나타내는 지표로 유용한 하지 상완 혈압지수도 복-

부비만을 갖은 당뇨병 환자에서 유의하게 낮았으며16)

관상동맥칼슘침착치도 복부비만을 가진 환자군에서

유의하게 증가되어 있었다17).

이상의 연구 결과로 한국인 제 형 당뇨병 환자의, 2

죽상경화성 심혈관 질환은 체질량지수와는 상관성이

낮고 복부비만에 따른 인슐린저항성과 밀접한 관련성,

이 있었다 따라서 당뇨병성 대혈관합병증을 예방하기.

위해서는 복부비만과 인슐린저항성을 완화시키는 것

이 매우 중요하다고 생각된다.

요 약

연구배경 한국인 제 형 당뇨병 환자는 비만하지 않: 2

으면서 고혈압 및 이상지혈증을 동반한 경우가 많다.

또한 이들은 비만하지는 않지만 고인슐린혈증 인슐린/

저항성 및 복부비만을 갖고 있어 죽상경화증 대혈관합

병증에 쉽게 이완되는 경우가 많다 따라서 본 연구는.

한국인 제 형 당뇨병 환자에서 복부비만 여부에 따른2

임상적 생화학적인 차이를 비교하고 체질량지수로는, ,

비만에 속하지 않으나 허리 둔부 둘레비에 의해 복부/

비만에 해당되는 사람을 대상으로 그 유무에 따른 인

슐린저항성 및 대혈관합병증의 정도를 알아보고자 하

였다.

방법 연세대학교 의과대학 내분비내과에 내원한:

제 형 당뇨병 환자 예2 530 세 평균 세 에서(26~85 , 56 )

체질량지수 를 비만도의 평가(body mass index, BMI)

기준으로 저체중: 18.5 kg/m2 미만 정상체중, :

18.5~24.9 kg/m2 과체중, : 25~29.9 kg/m2 비만, : 30

kg/m2 이상으로 한바 각각 및8.9%, 62.1%, 25.1%

이었다 죽상경화증의 정도를 평가하기 위하여3.9% .

전자선 컴퓨터 단층촬영을 이용하여 관상동맥 칼슘침착

치(coronary arte 초음파를 이ry calcification, CAC),

용한 총경동맥 내중막두께(intima-media thickness,

및 하지 상완 혈압지수IMT) - (ankle-brachial pressure
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를 이용하였다 인슐린저항성은 단시간index, ABPI) .

인슐린내성검사를 시행하여 혈당감소율 값(Kitt , %/min)

로 평가하였다.

결과 체질량지수에 따른 각 환자군에서 연령 당: 1. ,

뇨병의 유병기간 및 는 남녀 모두에서 통계적HbA1c

인 차이는 없었으나 허리 둔부 둘레비 및 수축기 혈압/

은 체질량지수에 따른 각 환자군에서 유의한 차이를

보였으나 이완기혈압은 유의한 차이가 없었다 또한.

총콜레스테롤은 각 군간에 차이가 없었으나 혈청 중성

지방 및 고밀도지단백 콜레스테롤 혈청 유리 지방산, ,

공복 는 각 군간에 유의한 차이가fibrinogen, c-peptide

있었다.

인슐린저항성을 나타내는 는 각 군에서 의미있ISI

는 차이를 보였으며 인슐린저항성 유무를 으2.5%/min

로 기준으로 나누었을 때 군에서는 군에UW 28%, NW

서 군에서 군에서 으로 체질량60%, OW 68%, OB 75%

지수가 증가할수록 의미있게 증가하였으며 인슐린저

항성을 가진 환자는 복부 내장지방면적 피하지방면적/

비와 내장지방면적 대퇴부근육면적비가 통계적으로 의/

미있게 증가되어 있었다.

정상 체질량지수를 환자에서 허리 둔부 둘레비의2. -

중앙값은 남자에서 이었으며 여자에서는 인데0.95 0.91

복부비만을 가진 환자와 없는 환자에서 양 군 간에 나

이 체질량지수 및 당뇨병의 유병기간 이 남녀, , HbA1c

모두에서 통계적인 차이가 없었으나 수축기 혈압 중,

성지방 고밀도지단백 콜레스테롤 유리 지방산의 농, ,

도 및 값은 유의한 차이가 있었다, fibrinogen kitt .

총경동맥 내중막두께 하지 상완 혈압비 및 관상3. , -

동맥 칼슘침착치는 복부비만을 가지고 있는 군과NW

복부비만이 없는 군간에 의미있는 차이가 있었으NW

며 군에서도 양 군간에 유의한 차이가 관찰되었, OW

다 하지만 군과 군 사이에서는 유의한 차이가. NW OW

없었다.

결론 이상의 결과로 체질량지수로 정상 및 과체중:

여부에 관계없이 인슐린저항성을 가지면 복부지방률

이 높고 대사성 질환의 특징을 가진다 따라서 인슐린.

저항성을 갖고 있거나 복부비만이 있는 환자는 죽상경

화증에 대한 위험도가 높기 때문에 이에 대한 예방 및

치료책이 강구되어야 하겠다.
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