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ABSTRACT 

Background and Objectives：The responses of lipoprotein (a) [Lp(a)] to lipid-lowering drugs are different from those of 

other lipids and lipoproteins. Most reports on the effect of fibrate on the Lp (a) level have only a few cases, with in-
consistent results. This study was designed to evaluate the effect of fibrate on the Lp (a) level in hypertriglyceridemic 

patients. Subjects and Methods：Patients with either a triglyceride (TG) level over 300 mg/dL or TG level over 200 

mg/dL and a high density lipoprotein cholesterol level below 40 mg/dL, were enrolled. They were treated with either 

fibrate (Fibrate group, n=29) or general measures (Control group, n=29). Gender and age matched patients with hyperc-
holeste-rolemia were adopted and treated with statin (Statin group, n=29). The lipid and lipoprotein levels were measured 

before and after the medication for 2 months. Results：The baseline Lp (a) levels were similar between the Fibrate and 

Control groups (p=0.19). Fibrate therapy increased the Lp (a) level from 10.3±16.4 to 15.1±15.2 mg/dL (p=0.003), but 

there were no changes in the Lp (a) levels in the Statin and Control groups. Before the treatment, the Lp (a) levels 

were negatively associated with the TG levels (r=-0.36, p=0.001). The relationship became weaker and insignificant 

after the medication. The more the TG level was decreased, the more the Lp (a) level was increased in all of the cases 

(r=-0.35, p=0.001) as well as in the Fibrate group (r=-0.46, p=0.013). Conclusion：Fibrate increased the Lp (a) level, and 

this elevation was associated with the reduction in the TG level. This finding might be related with a lesser cardio-
protective effect of fibrate than that of statin in addition to the effect on the cholesterol level. (Korean Circulation J 2005; 

35:30-36) 
 
KEY WORDS：Fenofibric acid；Gemfibrozil；lipoprotein(a)；Lipids；Lipoproteins. 

 

 

서     론 
 

Lipoprotein(a)[Lp(a)]는 저밀도지단백(LDL)에 아포지

단백(a)가 disulfide 결합에 연결되어 있는 지단백이다. 하지

만 다른 지단백과는 전혀 다른 대사 과정을 가지고 있어, 혈

중 농도가 주로 유전적 다형성에 의해 결정되고, 나이, 성별, 

식이 및 비만도 등과 같이 일반적으로 지질 농도에 관여하

는 인자들과의 관계는 미미하다.1)2) Lp(a) 농도는 비록 매

우 약하지만 중성지방과 역상관관계가 있으며, 총콜레스테

롤 및 그 분획들과도 양의 상관관계가 있다.3) Lp(a)는 급성

반응물질(acute phase reactant)로써 급성심근경색이나 수

술 등의 조직 손상에 의해 염증반응이 발생하면 혈중 농도
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가 증가한다.4) 

높은 Lp(a) 혈중농도가 관상동맥질환을 비롯한 죽상동맥

경화 질환의 위험인자인가에 대해서는 대단위 전향적 연구

들에서 서로 다른 결과들을 보고하여 아직 결론을 내릴 수 

없으나, 최근 발표된 meta-analysis에서는 위험인자일 가

능성이 높은 것으로 발표되었다.5-8) 

다른 지질이나 지단백과는 달리 식이 및 운동요법 등의 비

약물요법은 Lp(a) 저하 효과가 없으며, 니코틴산은 농도를 

저하시키나, 다른 지질강하제의 효과에 대해서는 논란이 있

다.9-11) 특히 3-hydroxy 3-methyl glutaryl CoA reduc-
tase 억제제(스타틴)의 효과에 대해서는 단기간의 요법이 

Lp(a)의 농도를 증가시킨다는 보고도 있으며, 약제의 종류

나 투여기간에 따라 그 효과가 다르다는 보고들이 있어 논

란이 있다.11-16) 

피브린산 유도체는 처음에 혈중 콜레스테롤 농도를 감소시

키기 위한 약제로 개발되었으나, LDL 콜레스테롤에 대한 효

과가 statin에 비해 약하여, 현재는 주로 고밀도지단백(HDL) 

콜레스테롤 농도를 상승시키고 중성지방 농도를 감소시키는 

약제로 사용된다.17) 이는 peroxisome proliferator-acti-
vated receptor α를 활성화 시킴으로써 작용한다.18) 초저밀

도지단백(VLDL)의 생산을 억제하고 대사를 촉진하여 중성

지방의 농도를 감소시키며, 아포지단백 A의 생산을 증가시

키고 HDL에서 VLDL로 콜레스테롤이 이동하는 것을 억제

하여 HDL 콜레스테롤 농도를 증가시킨다. 

피브린산 유도체의 Lp(a) 농도에 대한 영향에 대해서는 

10여개의 연구 결과가 발표되었으나19-27) 대부분 고콜레스

테롤혈증 환자를 대상으로 하였다.19-25) 또한 많은 연구들에

서 대상자 수가 너무 적거나,21-27) 대조군이 없거나,25) Lp(a) 

농도가 높은 환자만을 대상으로 하였다.23)24) 고중성지방혈

증 환자를 대상으로 한 연구는 드물고,26)27) 이들도 대상자 수

가 20명 이하이어서 결론을 얻기에는 한계가 있으며, 또한 

효과에 대해서도 일치하지 않았다. 

따라서 본 연구에서는 고중성지방혈증 환자에게 피브린산 

유도체를 투여하여 Lp(a) 농도의 변화를 관찰하고자 하였다. 

 

대상 및 방법 
 

중성지방 농도가 300 mg/dL 이상이거나, 중성지방 농도가 

200 mg/dL 이상이면서 HDL 콜레스테롤 농도가 40 mg/dL 

이하인 환자를 대상으로 선정하였다. 이들 중에 최근 3개

월 이내에 지질 농도에 영향을 줄 수 있는 당뇨병 등의 내분

비 질환이나, 급성 심근경색 혹은 급성 감염질환과 같은 질

환이 발생한 경우에는 제외하였다. 또한 3개월 이내에 지질 

농도에 영향을 줄 수 있는 고지혈증 약제나 당뇨병약 등의 

약제를 복용하기 시작한 환자도 대상에서 제외하였다. 이들

을 나이와 성별을 기준으로 fenofibrate 200 mg이나 gem-
fibrozil 600 mg을 투여한 피브린산군(n=29)과 약제를 투

여하지 않고 식이요법 등의 비약물요법 만을 시행한 대조

군(n=29)으로 나누어 관찰하였다. 이들에서 투약 전과 2개

월 간 투약 혹은 추적 후에 여러 가지 지질 농도와 Lp(a) 

농도를 측정하였다. 

또한 나이와 성별이 비슷하면서 콜레스테롤 농도가 220 

mg/dL 이상인 환자를 대상으로 20 mg의 lovastatin이나 

10 mg의 atorvastatin을 투여한 스타틴군(n=29)을 다른 

대조군으로 이용하여 변화를 비교하였다. 

혈액은 12시간 이상 금식 후에 채취하였고, 혈청의 총콜

레스테롤과 중성지방의 농도는 효소법을, HDL 콜레스테롤은 

직접법을 이용하여 Hitachi사의 자동분석기를 사용하여 측정

하였다. LDL 콜레스테롤은 Friedewald 공식을 이용하여 중

성지방이 400 mg/dL 미만인 경우에만 계산하였다. Lp(a)

는 Immunozym Lp(a) ELISA kit(Progen Immuno-Dia-

gnostika, Heidelberg, Germany)를 이용하여 측정하였다. 

모든 수치는 평균과 표준편차로 표시하였다. 통계적 분석은 

Lp(a)와 중성지방의 경우에는 군간 비교는 Mann-Whitney 

U test와 Kruskal-Wallis test를, 치료 전후의 비교는 Wil-
coxon signed ranks test를 이용하였다. 다른 변수의 경우

에는 Student t-test와 ANOVA, paired t-test 방법들을 

각각 사용하였다. 각 지질 농도의 변화량 사이의 관계를 비

교하기 위해서는 선형회귀분석을 이용하였다. 통계 상에 p 값

이 0.05 미만일 때 의미가 있는 것으로 판정하였다. 

  

결     과 
 

나이와 성별은 비슷하게 조정 하였으므로 3군간에 차이가 

없었으며, 동반 질환도 큰 차이가 없었다. 피브린산 유도체

로는 fenofibrate가, 스타틴으로는 lovastatin이 주로 사용

되었다(Table 1). 

치료 전에 피브린산군의 Lp(a) 농도는 대조군과 차이가 없

었으며(10.3±16.4 mg/dL vs 18.5(33.4 mg/dL, p=0.19), 

중성지방 농도도 두군 사이에 차이가 없었다(416.9±183.4 

mg/dL vs 421.7±380.4 mg/dL, p=0.35). 이외에 총콜레

스테롤, HDL 콜레스테롤 및 LDL 콜레스테롤 농도도 비슷하

였다(각각 p=0.47, p=0.10, p=0.90). 하지만 피브린산군

의 Lp(a) 농도는 스타틴군(21.9(27.2 mg/dL, p=0.019)에 
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비해 낮았다(Table 2).  

2개월 간의 피브린산 유도체의 치료는 Lp(a)의 농도를 

10.3±16.4 mg/dL에서 15.1±15.2 mg/dL로 47% 증가시

켰으며(p=0.003), 대조군과 스타틴군에서는 치료 전후에 

변화가 없었다(각각 p=0.67, p=0.76). 피브린산 유도체는 

총콜레스테롤과 중성지방의 농도를 감소시켰으며(각각 p= 

0.000, p=0.000), HDL 콜레스테롤 농도를 증가시켰고(p= 

0.001), LDL 콜레스테롤 농도에는 영향이 없었다(p=0.09). 

대조군에서는 총콜레스테롤과 중성지방 농도가 감소하였다

(각각 p=0.025, p=0.050). 스타틴 치료는 LDL 콜레스테롤

과 중성지방 농도를 감소시켰다(각각 p=0.000, p=0.019, 

Table 2). 

치료 전의 Lp(a) 농도는 중성지방의 농도와 음의 상관

관계가 있었으며(r=-0.36, p=0.001, Fig. 1A), 치료 후에

는 상관관계가 없어졌다(r=-0.21, p=0.055, Fig. 1B). 치료 

전후에 Lp(a) 농도의 절대치 변화는 중성지방 농도의 절대

치 변화와 전체 대상(r=-0.35, p=0.001, Fig. 2A)과 피브

린산군(r=-0.46, p=0.013, Fig. 2B)에서 음의 상관관계

를 보여, 중성지방의 농도가 더 많이 감소할수록 Lp(a)의 농

Table 1. Comparison of baseline clinical characteristics of pa-
tients among groups 

 Fibrate 
(n=29) 

Control 
(n=29) 

Statin 
(n=29) p 

Sex (M/F)  18/11 18/11 18/11 - 

Age  58.0±12.3 58.0±12.1 58.5±10.8 - 

Associated disease    

Hypertension  29(100%) 25(86.2%) 26(89.7%) 0.13 

IHD  03(10.3%) 02(06.9%) 04(13.8%) 0.69 

DM  06(20.7%) 03(10.3%) 01(03.5%) 0.14 

Medication     

Fenofibrate  25(86.2%)    

Gemfibrozil  04(13.8%)    

Lovastatin    23(79.3%)  

Atorvastatin    06(20.7%)  
IHD: ischemic heart disease, DM: diabetes mellitus 

     

Table 2. Changes of lipid and lipoprotein profiles after the medi-
cations in three groups 

 Fibrate  
(n=29) 

Control 
(n=29) 

Statin 
(n=29) p 

Lipoprotein (a)     

Pre-Tx  010.3±16.4 018.5±33.4 021.9±27.2 0.055 

After-Tx  015.1±15.2 014.6±14.1 023.5±28.8 0.59 

P  0.003 0.67 0.76  

Cholesterol     

Pre-Tx  230.2±41.0 240.2±60.6 255.8±22.8 0.090 

After-Tx  205.3±31.0 224.2±35.3 194.4±28.6 0.002 

P  0.000 0.025 0.000  

HDL-C     

Pre-Tx  042.7±8.30 049.6±11.1 049.8±9.60 0.009 

After-Tx  049.2±9.30 046.3±11.0 052.6±11.5 0.090 

P  0.001 0.12 0.16  

LDL-C     

Pre-Tx  116.2±28.8 114.6±43.8 168.8±26.2 0.000 

After-Tx  124.1±34.6 123.2±39.5 110.9±26.7 0.30 

P  0.09 0.14 0.000  

Triglyceride      

Pre-Tx  . 416.9±183.4 .421.7±380.4 186.1±77.1 0.000 

After-Tx  . 152.6±90.20 .348.8±313.7 154.8±72.6 0.000 

P  0.000 0.05 0.019  

AST     

Pre-Tx  028.5±8.60 025.5±7.10 019.9±4.50 0.000 

After-Tx  032.0±15.6 024.9±7.70 021.9±6.60 0.002 

P  0.16 0.94 0.17  

ALT     

Pre-Tx  036.9±18.0 030.6±14.0 021.9±7.90 0.000 

After-Tx  034.6±22.1 029.3±17.5 024.5±11.1 0.095 

P  0.55 0.65 0.17  

CK     

Pre-Tx    .079.4±37.8  

After-Tx    .125.2±131.9  

P   0.080  
HDL-C: high density lipoprotein cholesterol, LDL: low density lipo-
protein cholesterol, CK: creatine kinase, AST: aspartate aminot-
ransferase, ALT: alanine aminotransferase, CK: creatine kinase 
 

y=-0.047×+30.9 
r=-0.36 
p=0.001 
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Fig. 1. The relationships between triglyceride and lipoprotein (a) levels A before and B after the medications in total cases. 
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도가 더 많이 증가함을 관찰하였다. 

 
고     찰 

 

본 연구에서는 지질 저하제로 흔히 사용되는 피브린산 유

도체가 고중성지방혈증 환자에서 HDL 콜레스테롤 농도를 

증가시키고 중성지방 농도를 감소시켜서, 죽상동맥경화를 예

방하는 방향으로 변화시키나, 혈중 Lp(a)의 농도는 오히려 

증가시키며 이는 중성지방 농도의 감소량과 상관관계가 있

음을 관찰하였다. 

본 연구에서는 HDL 콜레스테롤 농도가 40 mg/dL 이하

이면서 중성지방 농도가 200 mg/dL 이상이거나 중성지방 

농도가 300 mg/dL 이상인 환자를 대상으로 하였다. 이와 같

이 정한 이유는 실제 임상적으로 피브린산 유도체의 사용

이 효율적일 가능성이 높은 환자에서 효과를 판정하기 위

해서 이다. 미국의 고지혈증 치료지침에서는 중성지방이 높을 

때의 치료 원칙에 대해서 중성지방 농도가 500 mg/dL 이

상일 경우에는 우선 중성지방의 농도를 저하시키고, 이하일 

때에는 우선 LDL 콜레스테롤 농도를 조절하고 난 후에 비

HDL 콜레스테롤 농도를 계산하여 환자의 위험도에 따라 목

표 농도를 정하여 이에 준하여 조절할 것을 권장하고 있다.17) 

따라서 본 연구의 대상 환자들은 비록 이 기준을 만족시킬 수

는 없으나 임상적으로 피브린산 유도체의 사용이 유용한 가

능성이 높은 환자들일 것으로 생각된다. 

또한 고콜레스테롤혈증 환자를 대상으로 스타틴을 투여

한 군을 추가한 것은 첫째로 투약 전후의 Lp(a) 농도의 변화

를 피브린산 투여군과 대조시켜 변화가 특이적임을 보이려

는 목적과 둘째로 전체 대상이 고중성지방혈증으로만 구성

된 경우에는 중성지방 농도와 Lp(a) 농도의 연관성을 관찰할 

때에 중성지방 농도가 높은 농도에만 편협되어 있어 상관관

계가 의음성으로 나타날 가능성이 있기 때문이다. 

Lp(a)는 지단백의 일종이나 다른 지단백과는 전혀 다른 

대사 과정을 가지고 있으며, 따라서 지질 저하제에 대한 반응

도 다르다. 저밀도지단백에 아포지단백(a)가 disulfide 결합

으로 연결되어 있으며, 혈중 농도의 대부분은 아포지단백(a)

의 krinke 4의 숫자에 의해 결정되고 이들 사이에는 역상

관관계가 있다.1) 하지만 조직 손상 등의 염증이 있는 경우에 

혈중 농도가 급속히 증가하므로 급성반응물질로 생각되며, 

이때에 역할의 대해서는 아직 잘 알려지지 않았다.4) 

다른 지질이나 지단백과는 달리 식이 및 운동요법 등의 비

약물요법은 저하 효과가 없다. 지질 저하제 중에서는 니코틴

산을 단독으로 사용하거나 neomycin과 함께 시용할 때에 

Lp(a) 농도를 저하시킨다.10) 스타틴의 효과에 대해서는 많

은 연구가 발표되었으나 그 효과에 대해서는 논란이 있다. 초

기에 단기간의 스타틴 사용이 Lp(a)의 농도를 변화시키지 

않는다는 보고가 있었으나,11) 이후의 연구 결과에서는 감소

시킨다는 보고부터 증가시킨다는 보고까지 매우 다양하다. 그 

원인으로서는 약제의 종류, 투여기간 등이 제시되었으나 이

들 역시 연구마다 일관되지 않아 아직도 결론을 내리지 못하

고 있다.11-16) 따라서 스타틴은 Lp(a)의 농도를 효과적으로 

감소시키지는 못할 것으로 생각된다. 본 연구에서도 단기간의 

스타틴은 Lp(a)의 농도를 감소시키지 못하였으며, 이전에 

장기간의 추적결과에서도 차이가 없었다.28) 

피브린산 유도체는 LDL 콜레스테롤을 감소시킬 목적으로 

주로 사용되지 않으며, HDL 콜레스테롤 농도를 상승시키

고 중성지방 농도를 감소시키는 약제로 사용된다.17) 피브린

산 유도체의 영향에 대해서는 10여개의 연구 결과가 발표

되었다.19-27) 하지만 대부분의 연구가 고콜레스테롤혈증 환

자를 대상으로 하였으며,19-25) 많은 연구들에서 대상자 수

가 너무 적거나,21-27) 대조군이 없어23-25) 이들 연구들을 바

탕으로 피브린산 유도체의 효과를 판단하기에는 한계가 있

다. 또한 일부 연구에서는 Lp(a) 농도가 높은 환자만을 대

상으로 하였다.23)24) 

피브린산 유도체의 Lp(a)에 대한 효과에 대해서도 논란이 
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Fig. 2. The relationship between absolute changes of the levels of triglyceride and lipoprotein (a) A in total cases and B in fibrate group. TG:
triglyceride, Lp: lipoprotein (a). 
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있어 농도를 증가시킨다는 보고부터 감소시킨다는 보고까지 

다양하다. Lp(a) 농도가 높은 환자를 대상으로 한 연구들

에는 모두 피브린산 유도체가 농도를 감소시킨다고 보고하

였다.23)24) 하지만 이들 연구들은 대상 환자 수가 10여명에 불

과하고, 대조군이 없거나 lovastatin 투여군과 비교하였다. 

Lp(a)가 급성반응물질이므로 어떤 원인에 의해 농도가 상승

된 상태에서 약제를 투여하였기 때문에 감소시키는 것으로 나

타났을 가능성을 배제할 수 없다. 따라서 이런 연구 결과만을 

가지고는 결론을 내릴 수 없다. 

고콜레스테롤혈증 환자를 대상으로 한 연구들 중에 Lp(a) 

농도에 제한을 두지 않은 대부분의 연구들에서는 피브린산 

유도체의 투여는 Lp(a) 농도에 영향이 없었다.20-22) 한 연구

에서 고콜레스테롤혈증 환자를 대상으로 1200 mg의 gemfi-
brizil 투여가 Lp(a) 농도를 17% 감소시킨다고 보고하였으나 

이 연구는 대상이 18명 밖에 되지 않으며, 대조군이 없는 등

의 문제점이 있다.25) 다른 연구에서는 비교적 많은 수인 67

명의 고콜레스테롤혈증 환자를 대상으로 bezafibrate 400 mg

을 투여할 때에 Lp(a) 농도가 통계적으로 유의하게 증가한

다고 보고하였으나, 증가율이 3.1%로 임상적 의미를 부여

하기는 어려울 것으로 생각된다.19) 

고중성지방혈증 환자를 대상으로 한 연구는 2개의 논문이 

발표되었으나,26)27) 이들도 대상자 수가 20명 이하 이어서 결

론을 얻기에는 한계가 있다. 한 논문에서는 죽상동맥경화에 의

한 질환이 있으면서 HDL 콜레스테롤이 낮고 중성지방이 높

은 환자를 대상으로 하여 gemfibrozil 1200 mg을 투여하였

는데 Lp(a) 농도는 변화가 없었다.27) 다른 논문에서는 HDL 

콜레스테롤이 낮고 중성지방이 높은 환자를 대상으로 하여 

fenofibrate 200 mg을 투여하였는데 Lp(a) 농도가 21% 

증가하였다.26) 본 연구에서는 HDL 콜레스테롤 농도가 40 

mg/dL 이하이면서 중성지방 농도가 200 mg/dL 이상이거

나 중성지방 농도가 300 mg/dL 이상인 환자를 대상으로 피

브린산 유도체를 투여하여 Lp(a) 농도가 47% 증가함을 관

찰하여 후자의 연구와 같은 결과를 얻었다. 

Lp(a)의 농도는 중성지방 농도와 약한 음의 상관관계를 

보이는데3) Lp(a)의 농도의 대부분이 아포지단백(a)의 다양성

에 의해 결정된다는 것을 고려하면1) 비록 약하다고 할지라

도 이러한 관계는 의미가 있을 수 있다. 본 연구에서도 Lp(a)

의 농도는 중성지방 농도와 음의 상관관계를 보여 이전의 

연구와 일치되었다. 그러므로 어떤 약제에 의해 중성지방 농

도가 감소하면 Lp(a)의 농도가 증가할 가능성은 예상될 수 

있다. 이러한 관계는 Lp(a) 농도의 증가치와 중성지방의 감

소치 사이에 상관관계가 있다는 본 연구의 결과에서 다시 증

명되었다. 따라서 Lp(a)의 변화가 중성지방의 변화와 직접

적인 관계가 있는 것은 분명해 보이며, 과연 어떤 기전을 통

하여 농도가 상승하는가에 대한 연구가 필요할 것으로 생

각된다. 

피브린산 유도체를 투여하였을 때에 Lp(a)의 농도가 증

가하는 이유에 대해서는 아직까지 연구된 것이 없다. 이전의 보

고들을 바탕으로 가설을 고려해 보면, Lp(a)가 VLDL과 결합

한다는 보고가 있었다.29) 만약 이런 기전이 작용한다면 VLDL

의 생성이 감소하여 이들과 Lp(a)의 결합이 감소하고 따라

서 이들과 함께 대사되는 양이 감소하여 Lp(a)의 혈중 농도가 

증가할 가능성이 있겠다. 하지만 피브린산 유도체는 VLDL

의 대사를 증가시키므로 이는 반대의 효과를 나타낼 것이기 

때문에 이런 기전이 과연 어떤 효과를 나타낼 것인가에 대

해서는 결론을 내리기 어렵다. HDL 농도와는 상관관계가 

없으므로 이들의 농도를 변화시키는 기전이 작용하였을 가

능성은 낮아 보인다. 

Lp(a)는 간에 의해 생산되며, 혈중 농도는 주로 간의 생

산 능력이 결정하는 것으로 알려져 있다.1) 따라서 중성지방 

농도가 높은 경우에 간의 생산 기능에 장애가 발생하여 아

포지단백(a)의 생산이 감소하고, 중성지방 농도가 낮아지면 

이러한 장애가 해소되어 Lp(a)의 농도가 상승할 가능성도 

생각해 볼 수 있으나 아직 이를 뒷받침할 연구 결과는 발표

되지 않았다. 

높은 Lp(a) 혈중농도가 관상동맥질환을 비롯한 죽상동맥

경화 질환의 위험인자인가에 대해서는 대단위 전향적 연구

들에서 서로 다른 결과들을 보고하여 아직 결론을 내릴 수 

없으나 위험인자로서의 가능성이 완전히 배제되지는 않았

다.5-8) 본 연구에서 스타틴은 Lp(a)에 영향이 없으나, 피브

린산 유도체는 농도를 증가시켰다. 이차예방에서 스타틴은 

심혈관계질환의 발생 뿐만 아니라 사망률을 감소시킨 반면

에, 피브린산 유도체는 일부 환자군에서 사망률은 감소시키

지 못하고 질병의 발생을 억제하는 효과를 보였다.30) 물론 이

런 차이는 LDL 콜레스테롤 농도에 대한 효과의 차이나 스

타틴의 여러 비지질 효과가 중요한 역할을 할 것이나, Lp(a) 

농도에 대한 효과의 차이도 두 약제의 예방효과 차이에 일부 

작용할 가능성이 있을 것이다. 

본 연구의 제한점으로는 대상수가 비록 고중성지방혈증 환

자에서 피브린산 유도체를 투여할 때에 Lp(a)의 농도가 전

체적으로 증가하는 것을 증명하기에는 충분하나, 그 기전에 

대해 관찰하기에는 너무 적다는 것이다. 기전을 살펴보기 위

해서는 대상을 소군으로 나누어 각각의 군에서 Lp(a)의 농

도가 변화하는 것을 비교하여야 하나 본 연구에서는 이것

이 불가능하였다. 따라서 향후 기전을 밝히기 위해 더 많은 

환자를 대상으로 한 연구가 필요할 것으로 생각된다. 치료전 
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Lp(a) 농도가 대조군과 피브린산군 간에 비록 통계적인 의

미는 없으나 차이가 컸다. 본 연구에서는 치료 전후의 농도 

변화를 관찰한 것이므로 이러한 차이가 결과에 큰 영향을 미

치지는 않을 것으로 생각되나, 결과 해석에 이를 고려해야 

할 것이다.  

 

요     약 
 

배경 및 목적： 

지단백(a)[Lp(a)]는 다른 지질이나 지단백과는 달리 식

이 및 운동요법 등의 비약물요법이 농도를 저하시키지 못하

며, 니코틴산은 농도를 저하시키나, 다른 지질강하제의 효과

에 대해서는 효과가 없거나 논란이 있다. 특히 고중성지방

혈증 환자에게서 피브린산 유도체의 효과를 연구한 보고는 

드물며, 이들도 대상자 수가 적고 결과가 일치하지 않았다. 

따라서 본 연구에서는 고중성지방혈증 환자에게 피브린산 유

도체를 투여하여 Lp(a) 농도의 변화를 관찰하고자 하였다. 

방  법： 

중성지방 농도가 300 mg/dL 이상이거나, 중성지방 농도가 

200 mg/dL 이상이면서 HDL 콜레스테롤 농도가 40 mg/dL 

이하인 환자를 대상으로 fenofibrate 200 mg 이나 gemfi-
brozil 600 mg을 투여한 피브린산군(n=29)과 약제를 투

여하지 않고 식이요법 등의 비약물요법만을 시행한 대조군

(n=29)으로 나누어 관찰하였다. 또한 나이와 성별이 비슷

하면서 콜레스테롤 농도가 220 mg/dL 이상인 환자를 대상

으로 20 mg의 lovastatin이나 10 mg의 atorvastatin을 투

여한 스타틴군(n=29)을 다른 대조군으로 이용하여 투약전

과 투약후 2개월에 지질과 지단백의 변화를 비교하였다. 

결  과： 

치료 전에 피브린산군의 Lp(a) 농도는 대조군과 차이가 

없었으며(10.3±16.4 mg/dL vs 18.5±33.4 mg/dL, p= 

0.19), 중성지방 농도도 두군 사이에 차이가 없었다(p=0.35). 

2개월 간의 피브린산 유도체의 치료는 Lp(a)의 농도를 

10.3±16.4 mg/dL에서 15.1±15.2 mg/dL로 47% 증가

시켰으며(p=0.003), 대조군과 스타틴군에서는 치료 전후에 

변화가 없었다(각각 p=0.67, p=0.76). 치료 전의 Lp(a) 

농도는 중성지방의 농도와 음의 상관관계가 있었으며(r= 

-0.36, p=0.001), 치료 후에는 상관관계가 없어졌다(r= 

-0.21, p=0.055). 치료 전후에 Lp(a) 농도의 절대치 변

화는 중성지방 농도의 절대치 변화와 전체 대상(r=-0.35, 

p=0.001)과 피브린산군(r=-0.46, p=0.013)에서 음의 상

관관계를 보여, 중성지방의 농도가 더 많이 감소할수록 Lp(a)

의 농도가 더 많이 증가하였다. 중성지방의 농도가 Lp(a)의 

측정에 영향을 미치는가를 알아보기 위해 시행한 실험에서는 

예측되는 Lp(a) 농도와 측정되는 Lp(a)의 농도 사이에 차

이가 없었다. 

결  론： 

지질 저하제로 흔히 사용되는 피브린산 유도체는 고중성지

방혈증 환자에서 혈중 Lp(a)의 농도를 증가시키며, 이는 중

성지방 농도의 감소량과 역상관관계가 있었다. 이런 현상은 

피브린산 유도체가 스타틴과 비교하여 심장질환 예방효과가 

적은 것과도 일부 상관이 있을 것으로 생각된다. 
 

중심 단어：피브린산；지단백(a)；지질；지단백. 

 
본 논문은 2004년도 중앙대학교 학술연구비 지원에 의해 이루어졌음. 
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