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- Abstract -

Background: NCEP ATP III Guideline recommends aggressive treatments of diabetic 

dyslipidemia, recognizing diabetes mellitus as CHD risk equivalents. This study was 

conducted to evaluate the effectiveness and safety of atorvastatin in hyperlipidemic 

patients with Type 2 diabetes mellitus through post-marketing drug use investigation of 

atorvastatin.

Methods: An open, multi-center, non-comparison, titrated dosage study was conducted in 

hyperlipidemic patients, who were treated with atorvastatin at first visiting hospitals from 

Mar. 2004 to Sep. 2004. 96 endocrinologists participated from 66 centers in this study. Total 

2,182 hyperlipidemic patients were enrolled and 1,514 patients among them were accompanied 

by diabetes mellitus. Efficacy was evaluated at later than 4-week treatment by % change 

of total cholesterol, triglycerides, HDL-cholesterol and LDL-cholesterol from baseline. 

Percent of patients reaching LDL-cholesterol level less than 100 mg/dL was also analyzed.
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서   론

고지혈증환자에서 지질저하를 유도하는 치료가 심혈관질

환의 발생률과 사망률을 감소시키는데 유효하다는 사실은 

잘 알려져 왔다
1,2). 우리나라에서도 관상 동맥질환 (CHD), 

뇌혈관질환, 고혈압성 질환 등에 의한 사망률이 증가하고 

있으며, 당뇨병은 이들 질환의 위험성을 2~4배 증가시키는 

것으로 알려져 있다
3-5). American Diabetes Association 

(ADA)6,7)과 National Cholesterol Education Program8,9)에

서는 당뇨병을 동반한 고지혈증 환자의 치료에 관한 지침을 

발표하였으나 실제로 임상에서 지침에 따른 목표 수치로 고

지혈증을 치료하기는 쉽지가 않다. HMG CoA 환원효소 억

제제의 하나인 atorvastatin은 고지혈증 치료제로 널리 사용

되고 있으며, 이 약은 미국 및 전세계에서 가장 많이 사용되

는 합성 statin계 약물이다
10). Atorvastatin은 우리나라에서

도 1999년 12월 발매된 이후, 임상시험과 시판 후 사용 등

을 통해 그 유효성과 안전성을 충분히 검증받아 왔다
11). 그

러나 당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에 대한 연구가 우리나

라에서는 체계적으로 되어 있지 않으며, 이에 시판 후 조사를 

통하여 당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에서의 atorvastation

의 유효성과 안전성을 평가하기 위해 본 연구를 시행하였다.

대상 및 방법

1. 연구계획 및 대상

본 연구는 atorvastatin의 시판 후 조사와 병행하여 시행

된 개방표지, 다기관, 비비교, 가변용량 연구이다.

원발성 고콜레스테롤혈증, 복합형 (혼합형) 고지혈증 또

는 식사요법에 적절히 반응을 하지 않는 원발성 이상 베타

지단백혈증으로 진단받은 환자를 대상으로, 2004년 3월부터 

2004년 9월까지 내분비내과를 방문한 환자 중 atorvastatin

을 처음으로, 적어도 1회 이상 처방 받은 환자를 등록하였

다. 일상적인 임상 치료에서의 데이터를 수집하기 위하여 

제조사의 제품설명서상에 명시된 투여 금기에 해당하는 환

자들을 연구 대상에서 제외하였다. 즉, 이 약제의 성분에 과

민한 환자, 활동성 간질환 환자 또는 혈청 트랜스아미나제

가 정상범위의 3배 이상 상승된 환자, 근질환 환자, 임부, 

수유부, 피임제를 사용하지 않은 가임여성 (단, 적절히 조치

하거나 잠재적 위험성에 대해 충분히 통지한 경우 투여가

능)은 연구대상에서 제외하였다. 병원 규정상 IRB 승인을 

필요로 하는 각 센터는 임상시험위원회의 승인 절차를 거친 

후에 임상시험을 진행하였다. 모든 연구대상자에게 첫 방문

시 동의절차를 확인하고 설문지를 작성하도록 하였다.

2. 연구방법

기초 방문 및 atorvastatin투여 후 4, 8주째에 추적조사를 

위해 병원에 내원하여, 처방 및 검사를 받도록 하고, 설문지

를 작성하게 하였다.

1) 진단 및 약물투여

고지혈증 진단기준 및 약물의 용량은 일상적인 진료 과

정과 일치하도록 연구자에게 일임하였다. 고지혈증에 대한 

atorvastatin의 초회용량은 1일 1회 10 mg으로 시작하여 4

주 이상의 간격을 두고 용량을 조절하였으며, 최고용량은 1

일 80 mg이고, 하루 중 아무때나 음식물과 상관없이 투약

하도록 하였다. 

2) 관찰항목 및 자료수집방법

성별, 연령, 신장/체중, 진단명, 식사요법 여부, 흡연여부, 

심혈관계질환 가족력, 병력, 병용 약제, 지질저하제의 과거

투여력 등에 대해서는 최초 방문 시 구조화된 증례 기록지

를 이용하여 수집하였다. 

환자는 기초 방문 및 투여 4주째, 8주째의 평가방문을 포

함하여 총 3회 이상 병원을 방문하도록 하였으며, 12주 이

상 투약하여 측정된 검사치도 정해진 증례기록지에 기록되

The adverse events incidence and abnormalities of clinical laboratory values were 

evaluated for safety monitoring.

Results: Total cholesterol, triglycerides, and LDL-cholesterol level were reduced by 26.6%, 

12.0%, and 34.8%, respectively, in diabetic hyperlipidemic patients after atorvastatin 

treatment. The patients with LDL-cholesterol level of less than 100 mg/dL were increased 

from 2.8% to 52.6%. Atorvastatin was considered to be safe because adverse drug 

reactions were reported in 32 patients (1.5%) of total 2,182 patients.

Conclusion: Atorvastatin was effective and safe in hyperlipidemic patients with type 2 

diabetes mellitus. (J Kor Diabetes Assoc 30:292~302, 2006)

━━━━━━━━━━━━━━━━━━

Key Words: Atorvastatin, Hyperlipidemia, LDL-cholesterol, Total cholesterol, Type 2 diabetes 

mellitus
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었다. 8주 이전에 투여 중단되는 경우 가능한 한 중도탈락

의 타당한 이유를 조사하였다.

유효성 평가를 위한 항목으로 지질변화를 관찰하기 위해, 

atorvastatin의 투여 전과 투여 후 (4주, 8주, 12주 이상)에 

총콜레스테롤 (total cholesterol, T-cholesterol), 중성지방

(triglyceride, TG), HDL-cholersterol (HDL-C), LDL-cholesterol 

(LDL-C) 수치를 측정하여 그 변화율을 평가하였다. 또한, 

안전성 평가를 위해 신체기관, 질환/증후군별 이상반응 발현

상황 및 기타 실험실 검사상의 이상소견을 관찰하였다.

3. 통계분석방법

유효성분석은 본 약제를 일정용량으로 적어도 4주 3일 

이상 복용한 평가가능한 환자에 대하여 paired t-test를 시행

하였으며, 총 콜레스테롤 수치의 비교분석을 1차 유효성 평

가변수로 하였고, TG, HDL-C 및 LDL-C 수치의 변화를 2

차 유효성 평가변수로 하였다. 분석의 편의상 투여 후 검사

치는 4주 이후 측정된 최종 검사치로 비교 분석하였다. 통

계학적 분석은 SAS V 8.2를 이용하여, 총콜레스테롤, HDL 

-cholesterol, 중성지방, LDL-cholesterol, 공복 시 혈당, 당

화혈색소에 대하여 기초, 마지막 방문 시점별로 평균과 표

준편차를 구하였고, 각 환자의 기초값에 대한 마지막 방문

시점 자료의 변화율에 대하여 paired t-test를 실시하였다.

안전성 평가는 적어도 1회 이상 시험약물을 복용한 환자

에 대하여 실시하였으며, 또한, 이상반응과 유효성에 대하여 

성별, 연령, 신장, 체중, 수축기 혈압, 이완기 혈압, 식사요

법, 흡연여부, 심혈관계질환 가족력, 병력, 병용약제, 치료기

간, 1일 평균 투여량 등을 고려하여 로지스틱 회귀분석을 

하였으며 유의수준 0.05로 결과를 해석하였다.

결   과

1. 연구 대상 환자의 특성 및 평가 대상

전국 66개 병원에서 96명의 내분비 전문의가 본 연구에 

참여하여, 총 2,182명의 고지혈증 환자가 atorvastatin을 처

음으로 1회 이상 투여받았다. 이 중 당뇨병을 동반한 환자

는 1,514명이었으며, 유효성 평가를 위해 4주 이상 

atorvastatin을 투여하고, 자료측정이 완료된 환자는 1,770

명 (81.1%)이었다.

최초 방문시 작성된 증례기록지에서 수집된 자료를 성별, 

연령, 체질량지수 (BMI), 식사요법 여부, 흡연 여부, 심질환 가

족력, 병력, 투병기간, 혈압 등에 따라 분류하여 Table 1에 제

시하였다. 경우에 따라 자료가 누락된 것은 그대로 처리하였다.

병력 중에서 당뇨병을 동반한 환자가 85.1% (1514/2182

명)로서 많은 부분을 차지하므로 당뇨병을 동반한 환자에서

의 기초특성을 분석하여 함께 제시하였다. 당뇨병환자에서

는 모두 식사요법을 시행하고 있었고, 다른 항목에 있어서

는 전체환자군의 특성과 차이가 없었다 (Table 1).

당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에서 고혈압의 동반여부

를 분석한 결과, 총 1,514명의 당뇨병환자 중 1,435명의 환

자에서 혈압자료가 있었다. 2003년에 발표된 JNC VII의 권

장사항에 따라
12) 당뇨병환자의 고혈압 기준을 수축기혈압 

130 mmHg 이상, 이완기 혈압 80 mmHg 이상의 혈압을 가

진 당뇨병환자는 총 1,083명으로서 당뇨병환자의 75.5% 

(1083/1435)를 차지하였다.

2. 유효성 평가

본 연구에서 atorvastatin의 유효성을 평가하기 위해, 4주 

Table 1. Baseline Characteristics of Enrolled Patients

Characteristics
Total Patients with diabetes mellitus

n Mean ± SD Range n Mean ± SD Range

Age (yr) 2,179  56.8 ± 11.2 17.0~87.0 1,512  57.2 ± 11.2 17.0~87.0

Weight (kg) 1,983  64.8 ± 10.9 38.0~123.0 1,374  64.4 ± 11.1 38.0~123.0

Body mass index (kg/m
2) 1,967  24.8 ± 3.1 15.6~40.2 1,361  24.7 ± 3.2 15.6~40.2

SBP (mmHg) 2,070 130.2 ± 14.0 71.0~210.0 1,435 130.5 ± 14.5 71.0~210.0

DBP (mmHg) 2,070  80.2 ± 10.1 44.0~120.0 1,435  79.6 ± 9.8 44.0~120.0

Duration of disease (month) 1,141  13.7 ± 36.2  0.0~504.0  823  15.4 ± 40.1  0.0~504.0

Table 2. Blood Pressure in Hyperlipidemic Patients with Diabetes Mellitus

Baseline BP DBP < 80 mmHg DBP ≥ 80 mmHg Total

SBP < 130 mmHg 352 (24.5%) 235 (16.4%) 587 (40.9%)

SBP ≥ 130 mmHg 176 (12.3%) 672 (46.8%) 848 (59.1%)

Total 528 (36.8%) 907 (63.2%) 1435 (100%)
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이상 약물을 복용하고, 투여 전과 투여 후 4주 이후에 총콜

레스테롤 수치가 측정된 환자를 완료환자로 정의하였다. 전

체 고지혈증 환자에서 총콜레스테롤은 투여 전 253.0 ± 

39.6 mg/dL에서 적어도 4주 이상 투여 후, 181.7 ± 36.2 

mg/dL로 감소되어 평균 27.4% 의 유의한 감소율을 보였다

(P < 0.0001). 또한 TG와 LDL-콜레스테롤 수치도 각각 

13.7%, 35.5%의 유의한 감소율을 나타내었다 (P < 0.0001) 

(Table 3).

이러한 경향은 당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에서도 유

사하게 나타나, 총콜레스테롤, 중성지방, LDL-콜레스테롤 

모두 각각, 26.6%, 12.0%, 34.8%의 감소율을 보였다 (P < 

0.0001) (Table 4).

Atorvastatin 투여 후 LDL-콜레스테롤 수치의 분포 변화

를 분석하였다. 100 mg/dL 미만의 LDL-C 수치를 가진 환

자가 투여 전 2.8% (20/707)에서 투여 후에 52.6% (372 

/707)로 증가하였으며, 전체적인 LDL-콜레스테롤 수치분포

가 낮은 쪽으로 전이되었다. 즉 130 mg/dL 미만의 환자가 

투여 전 14.1%에서 투여 후 86.8%로 높아졌다 (Table 5).

당뇨병환자에서의 혈당치와 당화혈색소의 결과가 각각 

450명, 371명의 환자에서 조사되었으며, 공복혈당치가 

162.8 ± 61.6 mg/dL에서 144.0 ± 45.6 mg/dL, 당화혈색소

가 8.1 ± 1.9%에서 7.6 ± 1.4%로 각각 4.9%, 4.1%의 통계

적으로 유의한 감소를 보였다 (P < 0.05) (Table 6).

3. 안전성 평가

Atorvastatin을 1회 이상 투여받은 총 2,182명의 환자 중

에서 이상반응은 총 54건이 보고되었으며, 경증 45건, 중등

증 4건, 중증 5건이었고, 본 약물의 투여를 일시중지한 경우

는 6건, 영구중단한 경우는 5건이었다. 13건의 경우 이상반

응이 소실되었으나, 25건은 조사 종료시까지 지속되었다.

54건의 이상반응 중에서, atorvastatin과의 인과관계를 배

제하지 못할 이상 약물반응은 32명의 환자에서 35건이 보

고되어 이상약물반응 발현율은 1.5% (32/2182)로 나타났다. 

주로 대사/영양계 이상과 간, 담도계 이상으로 나타났으며, 

당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에서 분석한 결과도 유사한 

양상으로 나타나, 총 1,514명의 환자 중 25명의 환자에서 

27건이 보고되었고, 이상약물반응 발현율은 1.7% (25/1514)

로 전체환자의 발현율과 유사하게 나타났다 (Table 7).

Table 3. Changes in Lipid Profile after Atorvastatin Treatment in Hyperlipidemic Patients

Serum level (± SD)
% change (± SD) P-value

n Baseline After treatment

Total cholesterol (mg/dL) 1,770 253.0 ± 39.6 181.7 ± 36.2 -27.4 ± 13.9 < 0.0001

HDL-cholesterol (mg/dL) 1,270 48.8 ± 12.9  48.1 ± 12.1 0.41 ± 7.9   0.3932 

Triglyceride (mg/dL) 1,349 214.31 ± 49.8 162.8 ± 96.9 -13.7 ± 41.7 < 0.0001

LDL-cholesterol (mg/dL) 931 159.1 ± 33.6 100.2 ± 28.6 -35.5 ± 18.8 < 0.0001

Table 4. Changes in Lipid Profile after Atorvastatin Treatment in Hyperlipidemic Patients 

with Type 2 Diabetes Mellitus

Serum level (± SD)
% change (± SD) P-value

n Baseline After treatment

Total cholesterol (mg/dL) 1,207 245.2 ± 39.2 178.4 ± 38.0 -26.6 ± 14.6 < 0.0001

HDL-cholesterol (mg/dL) 955 47.9 ± 12.6 47.1 ± 11.7 0.31 ± 8.9   0.5869

Triglyceride (mg/dL) 1,003 206.9 ± 133.2 181.6 ± 97.6 -12.0 ± 43.4 < 0.0001

LDL-cholesterol (mg/dL) 707 155.2 ± 30.2 99.1 ± 28.4 -34.8 ± 19.1 < 0.0001

Table 5. Distribution of LDL-C Levels in Hyperlipidemic Patients with Diabetes Mellitus (%)

LDL-cholesterol (mg/dL) Baseline After treatment

< 100  20 (2.8%) 372 (52.6%)

100 ≤   < 130  80 (11.3%) 242 (34.2%)

130 ≤   < 160 332 (47.0%)  73 (10.3%)

≥ 160 275 (38.9%)  20 (2.8%)

Total 707 (100.00%) 707 (100.00%)
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고   찰

본 연구는 atorvastatin의 시판 후 조사를 시행하면서 함

께 병행된 연구로서, atorvastatin의 처방은 심혈관계질환에 

대한 일차예방을 목적으로 주로 사용되었다. 기존의 소규모 

임상시험이나 단일기관에서의 연구에 비해 전국의 병의원에

서 2,182명의 환자를 대상으로 추적조사를 하여, 실제 일차

의료에서 지질저하제에 대한 효과를 입증하는데 좀 더 실제

적인 연구가 되었다고 할 수 있다. 특히 당뇨병을 동반한 고

지혈증 환자가 1,514명이 포함되어 당뇨병 등 합병증을 수

반한 고지혈증 환자에서도 지질강하 효과가 크다는 것을 알 

수 있었다.

2001년 발표된 미국의 National Cholesterol Education 

Program (NCEP ATP III)의 보고는, Framingham study를 

기초로 5개의 주요 심혈관계 위험인자에 따라 10년 내 심혈

관질환의 발병위험률을 예측하여 3개의 범주로 나누고, 각 

위험률의 범주에 따라 치료방법을 권고하고 있다. 이 지침

에 따르면, 당뇨병을 CHD risk equivalents로 분류하여, 당

Table 6. Changes in Glucose Level and HbA1C Level in Hyperlipidemic Patients with Diabetes 

Mellitus

Serum level (± SD)
% change (±SD) P-value

n Baseline After treatment

Glucose [fasting] (mg/dL) 450 162.8 ± 61.6 144.0 ± 45.6 -4.9 ± 33.0   0.0019

Glucose [2h-PG] (mg/dL) 203 236.0 ± 83.7 216.0 ± 79.4 -2.6 ± 35.2   0.2970

HbA1C (%) 371 8.1 ± 1.9 7.6 ± 1.4 -4.1 ± 16.0 < 0.0001

Table 7. Incidence of Adverse Drug Reactions by Body System in Total Hyperlipidemic Patients and 

DM-Complicated Hyperlipidemic Patients

Total hyperlipidemic Patients DM-complicated Hyperlipidemic Patients

Number of 

cases

N (%)

Number of 

events

N (%)

Number of 

cases

N (%)

Number of 

events 

N (%)

Metabolic/Nutritional 16 (0.7%) 16 (0.7%) 12 (0.8%) 12 (0.8%)

Creatinine Phosphokinase Increased 14 (0.6%) 14 (0.6%) 11 (0.7%) 11 (0.7%)

Hyperglycemia 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)

Hyperlipemia 2 (0.1%) 2 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Liver/Biliary 12 (0.6%) 13 (0.6%) 9 (0.6%) 10 (0.7%)

Hepatitis 7 (0.3%) 7 (0.3%) 5 (0.3%) 5 (0.3%)

Hepatic Function Abnormal 2 (0.1%) 2 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

SGPT Increased 3 (0.1%) 3 (0.1%) 3 (0.2%) 3 (0.2%)

SGOT Increased 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Cardiovascular 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Chest Pain 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Central & Peripheral Nervous System 2 (0.1%) 2 (0.1%) 2 (0.1%) 2 (0.1%)

Headache 2 (0.1%) 2 (0.1%) 2 (0.1%) 2 (0.1%)

Respiratory 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)

Urinary System 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)

Gastrointestinal 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Vomiting 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Musculoskeletal 1 (0.1%) 1 (0.1%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)

Other Musculoskeletal Disorders 1 (0.1%) 1 (0.1%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)

Skin/Appendages 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Pruritus 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%) 1 (0.1%)

Total 32 (1.5%) 35 (1.6%) 25 (1.7%) 27 (1.8%)
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뇨병을 동반한 고지혈증 환자의 LDL-콜레스테롤 수치를 

100 mg/dL 이하로 낮출 것을 권장하고 있다
10).

본 연구에 등록된 환자의 특성을 살펴보면, 전체 환자 

2,182명 중에서 85.1% (1,514/2,182)가 당뇨병을 동반한 고

지혈증 환자였다. 따라서 당뇨병환자만의 소그룹분석결과는 

전체 환자결과와 비슷하게 나타났다고 생각된다. 다만 식사

요법에 있어서는 당뇨병환자와 전체환자의 양상이 다르게 

나타나, 당뇨병환자에서 식사요법을 모두 받고 있음을 알 

수 있었다.

Atorvastatin의 지질저하효과는 전체 환자 및 당뇨병환자

에서 모두 유효한 것으로 나타났다. 총 콜레스테롤, TG, 

LDL-C 모두, 두 군에서 유사한 정도의 감소효과를 보였으

며, 기존의 Jones 등의 보고한 atorvastatin 10 mg, 8주 투여

결과인 26.2%, 16.5%, 35.7%의 감소율과도 비슷한 결과를 

나타냈다
13). 다만, 직접적인 비교를 하기에 본 연구가 기술

적 제한점을 가지는 것은, 본 연구는 시판 후 조사와 병행되

었기 때문에 atorvastatin의 용량을 철저히 조절하지 않았으

며, 투여기간도 4주에서 12주 이상으로 다양하다는 점이다. 

단 본 연구에서 10 mg을 초회용량으로 사용한 경우가 

1,907명으로 87.4%를 차지하고 있었으며, 이후 용량조절을 

시행하지 않은 경우가 2,128명으로 97.5%이었고, 투여기간 

또한, 유효성 평가환자 1,770명 중 8주 이상의 검사치를 가

지고 있는 경우가 1,500명으로서 84.7%의 높은 비율을 차

지하고 있어, 이번 조사에서 평가된 자료가 대부분 10 mg, 

8주 투여자료에 근거하고 있다는 것을 알 수 있다 (data not 

shown). 또한, 다른 연구와 직접적인 비교가 어려운 또다른 

제한점은 기존치료제로 치료받고 있던 환자에서 투약중지 

기간 (wash-out period)을 가지지 못하여, atorvastatin만의 

효과여부를 적절히 판단할 수 없었으며, 4주, 8주 추적관찰

시 지질검사를 시행하지 못한 경우가 있었다는 것이다. 이

와 같은 제한점에도 불구하고, 당뇨병을 동반한 고지혈증 

환자에서의 지질저하효과를 보였다는 것에 본 연구의 의의

가 있다고 할 수 있다.

관상동맥질환 예방을 위한 지침에 따르면, 관상동맥질환

의 예방을 위해 LDL-콜레스테롤 수치의 저하를 1차 치료 

목표로 두고 있다. NCEP ATP (Adult Treatment Panel) III 

가이드라인에서는 LDL-콜레스테롤을 100 mg/dL 미만으로 

낮출 것을 치료목표로 권고하고 있다
14). 중등도의 고위험 

환자에서는 130 mg/dL 미만으로 낮출 것을 권고하였으나, 

최근의 연구에 의하면 심혈관 질환의 예방을 위해 적어도 

LDL-콜레스테롤 수치를 100 mg/dL 미만으로 유지하도록 

권장하고 있다. 본 연구에서 당뇨병환자의 LDL-콜레스테롤 

수치의 투여 전, 후를 비교해 본 결과, 100 mg/dL 이하의 

환자가 투여 전 2.8%에서 투여 후 52.6%로 증가하였으며, 

이것은 Olsson 등의 보고에서 atorvastatin 20 mg, 8주 투여

로 LDL-콜레스테롤 100 mg/dL 미만의 치료목표를 달성한 

환자가 45%였던 연구 결과와 비슷한 결과로 생각된다
15). 

또한 LDL-콜레스테롤이 130 mg/dL 이하인 환자의 비율이 

투여 전 14.1%에서 투여 후 86.8%까지 증가하였음을 알 수 

있었다.

한편으로 당뇨병성 고지혈증 환자의 고혈당상태의 변화

를 분석해보았다. 공복혈당 및 당화혈색소의 수치가 투여 

전후에 각각 4.9%, 4.1%만큼 유의하게 감소하였음을 알 수 

있었으나, 당뇨병환자 중 1,388명이 당뇨병치료제를 병용하

고 있어 atorvastatin의 직접적인 효과라기보다는 식사요법 

및 당뇨병치료제에 기인한 것으로 해석할 수 있다.

1회 이상 atorvastatin을 투여받은 2,182명의 환자에서 약

물과의 인과관계를 배제할 수 없는 이상약물반응은 1.7%의 

발현율을 나타내었다. 이중 사망환자가 있었으나, 담당의사

의 소견에 따르면, 심근경색에 의한 심부전으로 사망한 것

으로, 본 약제는 이미 1개월 이상 투여받고 있었으므로 약

제와의 인과관계는 없는 것으로 사료되었다. 

본 연구는 시판 후 조사와 병행하여 당뇨병을 동반한 고

지혈증 환자를 대상으로 atorvastatin의 지질저하 효과 및 

그 안전성을 관찰한 것으로, atorvastatin이 당뇨병성 고지혈

증의 치료 및 관상동맥질환 예방에 유효하고 안전하다는 것

을 알 수 있었다. 향후 당뇨병환자에서 고지혈증의 치료가 

심혈관질환을 예방할수 있는 지 atorvastatin 의 장기간 투

여효과에 대한 연구가 필요하다.

요   약
 

연구배경: NCEP ATP III 가이드라인에 의하면 당뇨병

을 관상동맥질환 위험인자로 분류하여, 당뇨병을 동반한 고

지혈증 환자의 적극적 치료를 권장하고 있다. 이에 시판 후 

조사를 통해 당뇨병을 동반한 고지혈증 환자에서의 atorvastatin

의 유효성과 안전성을 평가하기 위해 본 연구를 시행하였다.

방법: 2004년 3월부터 2004년 9월까지 내분비내과를 방

문한 고지혈증 환자 중 atorvastatin을 처음 투여 받은 환자

를 대상으로 개방표지, 다기관, 비비교, 가변용량 연구를 실

시하였다. 전국 66개 병원에서 96명의 내분비 전문의가 본 

연구에 참여하였다. 총 2,182명의 환자가 등록되었으며, 이 

중 당뇨병을 동반한 환자는 1,514명이었다. 유효성 평가는 

atorvastatin을 4주 이상 복용하고, 기초 및 4주 이후에 총콜

레스테롤 수치가 측정된 환자를 대상으로 이루어졌고, 안전

성 평가는 atorvastatin을 1회 이상 투여한 모든 환자를 대상

으로 이루어졌다. 연구자들은 환자 등록 시점에 당뇨병 동

반 여부를 확인하였다. Atorvastatin을 최소 4주 이상 투여

한 후, 총콜레스테롤, 중성지방, 고밀도지단백 및 저밀도지

단백 콜레스테롤을 측정하도록 하였으며, 투여 전후의 각 

수치의 변화율로부터 유효성을 평가하였다. 저밀도지단백 

콜레스테롤의 치료목표인 100 mg/dL 미만을 달성한 환자
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의 비율도 분석하였다. 또한 이상반응 발현 여부 및 임상검

사치의 이상 여부로부터 안전성을 평가하였다.

결과: Atorvastatin 투여 후 당뇨병성 고지혈증 환자에서 

총콜레스테롤, 중성지방, 저밀도지단백 콜레스테롤의 수치

가 각각 26.6%, 12.0%, 34.8%의 높은 감소율을 나타냈으

며, 100 mg/dL 미만의 저밀도지단백콜레스테롤을 가진 환

자도 2.8%에서 52.6%로 크게 증가하였다. 총 2,182명의 환

자 중에서 32명의 환자가 이상약물반응을 보고하여 1.5%의 

발현율을 보였으며 매우 안전한 것으로 생각되었다.

결론: Atorvastatin은 시판 후 의료환경에서 당뇨병성 고

지혈증 환자의 지질저하를 안전하고 효과적으로 유도하였으

며, 이러한 효과는 당뇨병을 동반하지 않은 환자에서도 비

슷하게 나타남을 알 수 있었다.
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