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Abstract

Impaired insulin secretion and increased insulin resistance are major contributors to the pathogenesis 
of diabetes mellitus (DM). Because pancreatic β-cell function and insulin resistance play an important 
role in the prevention, diagnosis, treatment, and prognosis of DM, several methods for measuring them 
have been developed based on dynamic and static tests. Because dynamic tests are time consuming and 
labor intensive, they are not suitable for use in practice. Static tests are simple and less invasive but do 
not reflect the complex processes of glucose and insulin metabolism. To easily measure insulin secretion 
capacity, insulinogenic index calculated from oral glucose tolerance test or mixed meal tolerance test and 
HOMA-β (homeostasis model assessment for β-cell function) can be used. To assess insulin resistance, 
HOMA-IR (homeostasis model assessment for insulin resistance) can be used. To measure insulin 
secretion and insulin resistance more accurately, efficiently, and easily, standardized insulin assay should 
be establishment and new tests should be continuously developed.
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서론

췌장의 인슐린분비능 저하와 인슐린저항성 증가는 당뇨병 

발생에 매우 중요한 역할을 한다[1]. 인슐린저항성은 근육과 

지방 조직에서의 인슐린매개포도당 흡수와 간에서 포도당 신

합성 억제와 같은 인슐린 기능이 감소한 상태를 의미한다[2]. 

췌장의 β-세포 기능과 인슐린저항성은 당뇨병의 예방, 진단, 

치료, 예후를 결정하는 중요한 역할을 하기 때문에 이를 측정

하기 위한 여러 방법이 개발되었다. 췌장의 β-세포 기능을 평

가하기 위해서 β-세포의 양과 인슐린분비능 두 가지 모두 측

정이 필요하지만 사람에서 β-세포의 양을 직접적으로 측정하

기는 어렵다. 따라서 β-세포 기능은 β-세포에서 분비되는 인

슐린과 C-펩타이드를 측정함으로써 평가할 수 있다. 인슐린

분비능과 인슐린저항성을 측정하는 검사법은 dynamic test

와 static test로 나뉠 수 있는데, 대부분의 검사가 복잡하여 

연구 목적으로는 시행되지만 실제 임상에 적용하기 어려운 

경우가 많다. 이에 저자는 이 논문에서 당뇨병환자 진료 시 

인슐린분비능과 인슐린저항성을 측정할 수 있는 쉽고 간단한 

방법들을 정리해보고자 한다.

본론

1. 췌장 1. 췌장 β-세포의 인슐린분비능 측정 방법-세포의 인슐린분비능 측정 방법

췌장 β-세포의 인슐린분비능을 측정하는 방법을 Table 1에 

정리하였다. 빈번채혈정맥포도당내성검사(frequently sam-

pled intravenous glucose tolerance test, FSIVGTT)는 밤

새 공복 후 일정량의 포도당(0.3 g/kg body weight)을 2분

간 정맥 투여하고, 이어서 일정량의 인슐린(4 μIU/kg/min)을 

5분간 정맥 투여한다. 그리고 검사 시행 10분 전부터 180분

까지 혈장포도당과 인슐린을 총 31회 측정한다[3]. Minimal 

model analysis with FSIVGTT는 FSIVGTT를 통해 얻은 

데이터를 MINMOD라는 컴퓨터 프로그램을 이용하여 인슐

린분비능을 계산한다[4]. Hyperglycemic clamp test는 짧

은 시간 안에 고혈당 목표 수준까지 포도당 농도를 올릴 수 

있도록 프라이밍 용량의 포도당을 15분간 투여하고, 이후 일

정한 포도당 농도를 유지하기 위하여 120분간 20% 포도당

을 투여하면서 일정 간격으로 혈장포도당과 인슐린을 측정

하는 검사 방법이다[5]. C-peptide minimal models with 

graded glucose infusion은 포도당 정맥주입 속도를 증가

하였다가 감소시키면서 10분 간격으로 포도당과 C-펩타이드

를 측정하는 방법이다[6]. 이 검사들은 인슐린의 1차, 2차 분

비 반응을 모두 측정할 수 있는 장점이 있지만, 인크레틴 효

과가 반영되지 못해 생리적인 포도당대사를 보여주지 못하는 

단점이 있다. 그리고 검사가 복잡하고 시간이 오래 걸려 임상

에서 쉽게 시행하기 어렵다. Dynamic test 중에는 경구포도

당내성검사(oral glucose tolerance test, OGTT), mixed 

meal tolerance test (MTT)가 비교적 시행하기 용이하다. 

OGTT는 당뇨병을 진단하는 확진 검사로 많이 이용되고 있는 

검사로, 밤새 공복 후 75 g 포도당 용액을 섭취 후 0, 30, 60, 

90, 120분에 채혈하여 포도당과 인슐린을 측정한다[7]. MTT는 

혼합식(다양한 혼합식이 존재하지만 예로 에너지 10 kcal/kg

에 45% 탄수화물, 15% 단백질, 40% 지질로 구성) 섭취 후 0, 15, 

30, 60, 90, 120, 180, 240분에 채혈하여 포도당, 인슐린, C-펩

타이드를 측정한다[7,8]. OGTT와 MTT를 통해 인슐린생성지

수(insulinogenic index, IGI)를 측정할 수 있다.

IGI = [Δinsulin (30 – 0 minutes) (μIU/mL)/ 

Δglucose (30 – 0 minutes) (mg/dL)]

Table 1. Indices of pancreatic β-cell insulin secretory 
function

Dynamic test Static test
- Frequently sampled intravenous 

glucose tolerance test (FSIVGTT)
- Minimal model analysis with 

FSIVGTT
- Hyperglycemic clamp test
- C-peptide minimal models with 

graded glucose infusion
- Oral glucose tolerance test (OGTT)
- Mixed meal tolerance test (MTT)
- Glucagon stimulation test

- Homeostasis model 
assessment for 
β-cell function 
(HOMA-β)

- Fasting C-peptide
- C-peptide to 

glucose ratio 
(CPRI)
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두 가지 검사는 경구섭취를 통해 포도당의 생리적인 상태

를 잘 반영할 수 있으나, 1차, 2차 인슐린분비능을 각각 확인

하기 어렵고, 내장의 포도당 흡수에 변동이 있기 때문에 검

사의 재현성이 떨어지는 단점이 있다. 글루카곤 투여 후 C-펩

타이드와 포도당을 측정하는 glucagon stimulation test 

[9]는 민감하고 재현성이 우수하며 검사 진행이 비교적 간단

하여 실제 임상에 적용하기 좋으나, 현재 글루카곤 사용 자

체가 어려운 상황이다. Static test 중 HOMA베타세포기능

(homeostasis model assessment for β-cell function, 

HOMA-β) [10], 공복 C-펩타이드, C-peptide to glucose 

ratio (CPRI)를 이용할 수 있다. C-펩타이드는 인슐린에 비해 

반감기가 길고, 간에서 제거되는 양이 적어 인슐린분비능 지

표로 사용할 수 있다[11]. 당뇨병이 없는 그룹에서 공복 C-펩

타이드는 0.3~0.6 nmol/L, 식후 C-펩타이드는 1~3 nmol/

L로 측정되었다[12]. 대부분의 C-펩타이드가 신장에서 대

사되므로 만성신장질환 환자에서는 해석에 주의가 필요하다

[13]. HOMA-β와 CPRI의 계산식은 아래와 같다.

HOMA-β = 360 × fasting plasma insulin (μIU/mL)  

/[fasting plasma glucose (mg/dL) – 63]

CPRI = C-peptide (ng/mL)/glucose (mg/dL) (× 100)

2. 인슐린저항성 측정법2. 인슐린저항성 측정법

인슐린저항성을 측정하는 방법을 Table 2에 정리하였다. 

Dynamic test 중 고인슐린혈증정상혈당클램프 검사(hyper-

insulinemic euglycemic clamp test, HEC)는 인슐린저항

성 평가의 최적표준(gold standard)이다[5]. HEC는 일정량 

인슐린을 정맥투여하여(5~120 μIU/m2/min) 고인슐린상태

를 유지하고, 정상 범위의 혈중 포도당 농도를 유지하기 위하

여 포도당주입량을 조절한다. HEC는 인슐린저항성을 가장 

정확하게 측정할 수 있으나, OGTT나 MTT처럼 정상 생리학

적 상태에서의 인슐린 작용이나 포도당 역동을 측정하는 데

는 적합하지 않다. 그리고 검사진행에 많은 시간과 노동이 소

요되고, 비용이 많이 들어 실제 임상에서 진행하기는 어렵다. 

Inslin suppressiont test는 소마토스타틴 혹은 소마토스타

틴유사체인 옥트레오타이드(octreotide)를 투여하여 인슐

린과 글루카곤의 내인성 분비를 억제한 후, 일정량의 인슐린

(25 μiu/m2
ㆍmin)과 포도당(240 mg/m2

ㆍmin)을 투입하고 

일정 간격으로 혈장포도당과 인슐린을 측정하는 검사 방법

이다[14]. Minimal model analysis with FSIVGTT를 통해

서도 인슐린저항성을 측정할 수 있으나 외래에서 시행하기에

는 어려움이 있다. OGTT, MTT는 시행은 용이하나, 검사를 

통한 인슐린저항성 지표의 계산공식이 매우 복잡하여 인슐

린저항성을 손쉽게 확인하기는 어렵다[15-19]. 대신에 static 

test로 1/fasting insulin, 포도당/인슐린비(glucose/in-

sulin ratio, G/I ratio), HOMA인슐린저항성(homeostasis 

model assessment for insulin resistance, HOMA-IR)을 

이용하여 좀 더 간단한 방법으로 인슐린저항성을 측정해 볼 

수 있다.

1/fasting insulin = 1/fasting plasma insulin (μIU/mL)

G/I ratio = fasting plasma glucose (mg/dL)/ 

fasting insulin (μIU/mL)

HOMA-IR = [fasting insulin (μIU/mL)] ×  

[fasting glucose (mg/dL)]/405

Table 2. Indices of insulin resistance

Dynamic test Static test
- Hyperinsulinemic euglycemic 

clamp (HEC)
- Insulin suppression test
- Minimal model analysis of 

frequently sampled intravenous 
glucose tolerance test (FSIVGTT)

- Oral glucose tolerance test or 
mixed meal tolerance test

      Matsuda index
      Stumvoll index
      Avignon index
      Gutt index, insulin sensitivity  

      index (ISI 0, 120)
      Belfiore index

- 1/fasting insulin
- Glucose/insulin ratio
- Homeostasis model 

assessment for 
insulin resistance 
(HOMA-IR)

- Quantitative insulin-
sensitivity check 
index (QUICKI)

- McAuley’s index
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인슐린저항성이 증가하면, 1/fasting insulin은 감소한다

[20]. 그러나 고혈당 상태에서 실제로 인슐린분비가 감소될 

수 있기 때문에 1/fasting insulin은 당뇨병이나 내당능장애

가 있는 환자에서는 사용이 제한적이다. 공복 G/I ratio를 인

슐린저항성 지표로 사용한 연구들은 있었으나[21], 이 지표

는 인슐린저항성을 결정하는 생리적인 과정이 반영되지 못하

여 지표로 사용하기에는 한계가 있다. 당뇨병환자에서 공복 

시 인슐린 농도는 감소하고 공혈 혈당은 정상 범위로 유지되

기 어렵기 때문에 당뇨병환자에서는 사용되기 어렵다. HO-

MA-IR은 단순하고, 덜 침습적인 검사이며, HEC에서 얻은 

인슐린저항성 지표와 상당한 선형 관계를 보이므로 적절한 

인슐린저항성 지표로 활용될 수 있다[22]. Log(HOMA-IR)

은 HEC 결과와 더 강한 선형 관계를 보인다. 그러나 HO-

MA-IR 혹은 Log(HOMA-IR)은 심한 β-세포 기능 저하가 있

을 때에는 적절한 결과를 얻을 수 없다.

결론

인슐린분비능과 인슐린저항성을 측정하는 여러 검사 방

법들이 있다. 그 중 dynamic test는 시간과 노동이 많이 소

모되어, 실제 환자 진료 시 이용하기에 많은 어려움이 있다. 

Static test는 dynamic test에 비해 간단하고 덜 침습적이

기 때문에 더욱 손쉽게 이용할 수 있으나, 인슐린-포도당 피

드백과 같은 복잡한 관계가 반영되지 않으므로 정확한 지

표로써 한계가 있다. 여러 가지 검사들의 장단점을 고려해보

면, dynamic test 중에는 OGTT, MTT, Static test 중에는 

인슐린분비능 지표로는 HOMA-β, 인슐린저항성 지표로는 

HOMA-IR을 가장 손쉽게 이용할 수 있겠다. 또한, 검사의 정

확성을 위하여 표준화된 인슐린 측정 방법 정립이 필요하다. 

인슐린분비능과 인슐린저항성 지표의 적절한 활용은 당뇨병

예방, 진단, 치료, 예후 결정에 많은 도움을 줄 수 있다.
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