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당불내인성, 고혈압, 이상지혈증등심혈관계위험인

자들이한사람에서함께잘나타나는현상은오래

전부터 기술이 되어 왔다. 1988년 Reaven은 이러한 군집

현상의공통적인원인이인슐린저항성임을주장하며이를

Syndrome X, 또는 인슐린저항성 증후군(insulin resis-

tance syndrome)이라고 명명한 이후(1) dysmetabolic

syndrome, metabolic syndrome X, metabolic syndrome

등 다양한 이름으로 불려왔으며 최근에는 인슐린저항성이

이증후군의모든요소들을다설명할수있다는확증이없

기 때문에 대사증후군(metabolic syndrome)으로 널리 불

리고있다. 대사증후군의진단기준은WHO에서제시한기

준과 NCEP ATP III에서 제시한 기준, 그리고 가장 최근

에 제안된 세계당뇨병연맹의 기준 등 여러가지 기준이 있

다(2~4). 

대사증후군의 진단을 위해 WHO(1998)는 당부하 후

2시간째 혈당을 진단기준에 포함시켰으나 그 후에 발표

된 ATP III나 세계당뇨병연맹의 통합기준에서는 공복혈

당을진단기준에포함시키고있다. 당부하후 2시간째혈

당보다공복혈당을기준으로하게되는주된이유는현실

적으로 경구당부하검사가 번거로워서 제대로 시행이 안

되는반면, 공복혈당은측정하기도간편하며변이가상대

적으로 적기 때문이다. 1997년 미국당뇨병학회에서는 당
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Abstract

Both Adult Treatment Panel III(ATP III) and International

diabetes Federation(IDF) adopted impaired fasting glu-

cose (IFG) as one of the criteria for identifying individuals with

metabolic syndrome. However, many studies have shown

that IGT is a better predictor of cardiovascular disease(CVD)

than IFG. Recently the American Diabetes Association(ADA)

revised the diagnostic criteria for IFG, lowering the diagnostic

threshold from 110 mg/dL to 100 mg/dL to improve the align-

ment of IFG and IGT. Although the revised definition of IFG

increases the prevalence of metabolic syndrome as well as

that of IFG, relative risk of CVD is still lower than that of IGT.

The clinical and public health implications of the revised IFG

definition remain to be elucidated.
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뇨병과 당뇨병의 위험도가 높은 사람들을 효과적으로 찾

기 위해 공복혈당만으로 당뇨병을 진단할 것을 권고하였

다(5). 이와동시에1970년대말부터당뇨병진단에적용

되어오던 공복혈당 기준 140mg/dL이 당부하 후 2시간

째 혈당 200mg/dL의 진단적 가치가 같지 않아 이를 일

치시키기 위해 공복혈당 기준을 140mg/dL에서

126mg/dL로 낮추었으며 당부하검사를 기준으로 한 내당

능장애와 유사한 개념으로 공복혈당이 110~125mg/dL

인 경우를 공복혈당장애(impaired fasting glucose)라고

분류하였고공복혈당장애도내당능장애와마찬가지로제

2형 당뇨병과 심혈관질환의 위험이 증가된 그룹으로 추

정하였다. 이에 따라 2001년에 발표된 NCEP의 ATP Ⅲ

의대사증후군진단기준에는내당능장애대신공복혈당장

애가 포함되게 되었다(3). 그러나 공복혈당장애라는 카테

고리가 제시된 이후, 공복혈당장애를 가진 사람과 내당능

장애를 가진 사람이 일치하는 경우가 당초 예상보다 훨씬

적고, 공복혈당장애를 가진 사람들의 심혈관질환 위험도

가 내당능장애를 가진 사람들의 위험도보다 낮다는 주장

이 지속적으로 제기되어 왔다. 이러한 지속적인 문제 제

기에미국당뇨병학회는공복혈당장애와내당능장애의일

치도를 높이기 위해 최근에 공복혈당장애의 하한 기준을

110mg/dL에서 100mg/dL로 낮추었다(6). 이에 따라 대

사증후군의진단기준으로서의공복혈당기준도110mg/dL

에서 100mg/dL로 낮추어졌다. 그러나 대사증후군의 각

구성요소들의기준이심혈관질환의위험도를근거로설정

되고 있는 점을 고려하면 과연 공복혈당 100mg/dL 이상

이적절한기준인가에대해서는아직의문이있다.

혈당과 심혈관질환 위험도와의 관계

당뇨병 환자에게서 정상혈당군에 비해 심혈관질환의

위험이 2~4배 증가하는데, 내당능장애(공복혈당이 당뇨

병 진단기준보다 낮으면서 75g 당부하 2시간 후 혈당이

140~199mg/dL인경우)가있는사람에게서는당뇨병성

미세혈관합병증은 매우 드물지만 정상혈당군에 비해 심

혈관질환의 위험도가 약 2배 정도 증가되어 있다. 또 내

당능장애 환자에서 경동맥내막 두께의 변화를 관찰한 결

과들을보면경동맥내막비후는당부하후혈당이중등도

로상승하였을때부터나타나기시작한다. 또한내당능장

애가 있는 사람에서 고혈압, 이상지혈증, 비만 등 심혈관

질환의위험인자들이잘동반한다.

DECODE(diabetes epidemiology: collaborative

analysis of diagnostic criteria in Europe) 연구에서는

유럽에서 행해진 10개의 전향적인 코호트 연구에서

22,514명의 공복 및 당부하 후 2시간 혈당과 8.8년 후의

심혈관질환 발생의 위험도와의 관계를 분석하여 당부하

후 2시간째 혈당이 높으면, 공복혈당과는 무관하게 심혈

관질환에 의한 사망률이 높은 반면, 공복혈당이 높았던

사람들의 사망률은 주로 그 사람들의 당부하 후 2시간째

혈당에 따라 좌우되어 당부하 후 2시간째 혈당이 공복혈

당보다 더 나은 지표임을 보여주고 있다(7). 또한 Tomi-

aga 등은 Funagata Diabetes Study에서 40세 이상 성

인 2,534명을 평균 6.5년간 추적 관찰하여 심혈관질환에

의한 사망률을 분석하였는데, 내당능장애군은 정상내당

능군에 비하여 심혈관질환 사망의 위험도가 121% 증가

하였으나공복혈당장애군은14%로정상공복혈당군에비

해 증가하지 않아 내당능장애는 심혈관질환의 위험인자

이나 공복혈당장애는 그렇지 않음을 보고하여 공복혈당

장애는 내당능장애와는 달리 심혈관질환의 위험인자가

아니라고 주장하였다(8). 이 외에도 여러 연구 결과들이

당부하 후 혈당이 심혈관질환의 위험도를 예측하는 중요

인자임을보여주고있다(9, 10).
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혈당과 심혈관질환과의 관계에 대한 전향적인 연구들

을 종합하여 분석한 결과를 보면 당뇨병 범위가 아닌 혈

당범위 내에서 혈당이 증가함에 따라 심혈관질환의 위험

도는 증가한다(그림 1). 당부하 후 2시간째 혈당은 비당

뇨병 범위 내에서 심혈관질환의 상대위험도와 거의 일직

선적인 상관관계를 보이는 반면 공복혈당의 경우에는

100mg/dL 정도에서 threshold effect를 보인다. 하지만

당부하 후 혈당 140mg/dL과 공복혈당 100mg/dL의 심

혈관질환 상대위험도를 비교해보면 당부하 후 혈당

140mg/dL이 훨씬 더 심혈관질환 발생의 상대위험도를

잘반영함을할수있다(11).

혈당이 심혈관질환에 영향을 미치는 기전

내당능장애에서 심혈관질환의 위험이 증가하는 기전으

로는 혈당 상승 자체의 직접적인 효과와 인슐린저항성/고

인슐린혈증 및 내당능장애에 잘 동반되는 심혈관질환의

위험인자들이 거론되고 있다. 고혈당은 산화스트레스를

증가시켜 혈관내피세포에서 advanced glycation end－

product의 형성이나 폴리올 경로 활성 증가, protein

kinase C 경로활성화등을통해죽상경화에영향을미칠

수 있다(12). AGE가 생성되면 혈관세포 부착물질 발현

등이 증가되어 혈액 속의 단핵구를 혈관벽으로 끌여들여

염증반응이시작된다(13). 또한산화스트레스가증가되면

peroxynitrite로 변환되면서 NO가 감소하여 혈관내피세

포의 기능이 떨어지게 된다. 내당능장애나 당뇨병이 있는

경우 혈관내피세포에서는 NO의 감소 외에 프로스타싸이

클린 분비 감소, ET－1합성 및 분비 증가, 부착물질 발현

증가, 혈소판및단핵구부착증가, 응고활성증가, 섬유소

그림 1. 혈당과 심혈관질환 위험도와의 관계(11)
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용해활성 감소 등의 변화가 나타난다(14). 내당능장애에

서 심혈관질환 위험이 증가하는 또다른 이유는 내당능장

애 환자에게서 정상혈당군에 비해 심혈관질환의 위험인

자들이몰려서나타나는경우가많기때문이기도하다. 

대사증후군의 진단기준으로서의

공복혈당기준의 의미

이미 여러번 언급한 대로 공복혈당은 당부하 후 2시간

째혈당에비해심혈관질환발생위험도와의상관성이낮

다. 그럼에도불구하고대사증후군을진단하는데공복혈

당기준을사용하는것은전술한대로공복혈당이측정하

기가 간편하고 변이가 적기 때문이다. 미국당뇨병학회에

서 공복혈당장애와 내당능장애의 일치도를 높여 보고자

공복혈당장애의 하한 기준을 110mg/dL에서 100mg/dL

로 낮추었다. 그 결과 공복혈당장애의 유병률이 5%에서

20~30% 정도로 급증하나 실제 내당능장애를 가진 사람

들의 비율이 더 증가된 것은 아니며, 공복혈당장애 전체

로 보았을 때는 수정하기 이전의 기준으로 했을 때보다

공복혈당장애를 가진 사람들의 심혈관질환의 위험도는

오히려 더 낮아진 것으로 보고되고 있다(15, 16). 한편

공복혈당을 110mg/dL에서 100mg/dL로 낮춤으로써 대

사증후군의 유병률은 약 1.2배 증가하며 인슐린저항성을

가진 사람을 보다 잘 예측하게 된다는 보고도 있다(17).

그러나 낮추어진 공복혈당기준이 과연 대사증후군이“증

후군”으로서 갖추어야 할 조건에 대해 의문이 제기되는

현재의상황에어떤영향을줄지에는추가적인연구가필

요하다고하겠다(18).

요 약

요약하면 대사증후군의 진단에서 혈당장애의 기준은

검사의 수월성과 안정성 때문에 당부하 후 2시간째 혈당

보다 공복혈당을 기준으로 하고 있으며 최근의 기준들은

공복혈당 100mg/dL 이상을 적용하고 있다. 공복혈당기

준만을 사용한다면 110mg/dL에 비해 100mg/dL를 적

용하는 것이 인슐린저항성을 가진 사람들을 예측하거나,

내당능장애를가진사람들을더많이찾아내는데에는도

움이 될 것으로 생각된다. 하지만 100mg/dL 기준을 적

용하더라도공복혈당장애와내당능장애사이에일치도가

여전히 낮으며 심혈관질환의 발생을 예측하는 지표로서

는 당부하 후 2시간째 혈당기준보다 훨씬 못 미친다. 그

럼에도 불구하고 검사의 수월성과 안정성을 고려하여 공

복혈당을 대사증후군의 혈당장애 기준으로 계속 사용하

려면 보다 더 확고한 증거들이 앞으로 나와야 할 것으로

생각된다.
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본 논문은 최근 미국 당뇨병학회와 유럽 당뇨병학회가 정의, 병인, 진단기준 등에 대한 엄격한 재평가의 필요성을 제

기한 대사증후군의 진단기준 중 공복혈당의 의의와 기준치 설정을 다루고 있다. 경구 포도당 부하 후 혈당검사가 재

현성이 낮고 또한 번거로운 점이 많아, 이를 공복혈당검사로 대체한 진단기준이 그동안 사용되어 왔는데, 필자는 공

복혈당이 포도당 부하 후 혈당에 비해 심혈관질환 발생의 상대위험도를 잘 반영하지 못함을 그동안의 연구 결과를

종합하여 지적하고 있다. 대사증후군의 임상적 의의는 심혈관질환 발생의 위험 증가에 있다는 점을 고려할 때, 저자

의 지적대로 공복혈당을 대사증후군 진단기준의 하나로 계속 이용하기 위해서는 공복혈당 수준과 심혈관질환 발생

위험 간의 명확한 연관성 및 인과관계를 규명하는 더 많은 연구가 앞으로 꼭 필요하다고 생각된다.
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