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Purpose: The aim of this study was to evaluate the influence of leptin on biochemical markers 

of bone metabolism in childhood obesity. 
Methods: A total of 50 male children (25 obese and 25 controls) were recruited from the pediatric 
outpatient clinic at the Chosun University Hospital from November 1st 2005 to May 30th 2006. 

BMI, body fat percentage, serum leptin, bone-specific alkaline phosphatase (B-ALP), C-terminal 
propeptide of type 1 collagen (CICP), total deoxypyridinoline crosslinks (total DPD) were measured. 
The correlations of leptin with BMI, body fat percentage, B-ALP, CICP, total DPD were analyzed 

by Pearson's correlation. In a multiple stepwise regression analysis, leptin after correction for body 
weight was evaluated if there was a correlation with biochemical markers of bone formation and 
resorption respectively. 

Results: The leptin levels of the obese group were significantly higher than those of the control 
group (p=0.012). In the obese group, the leptin level was significantly positively correlated with 
the BMI (r=0.551, p=0.01) and the percentage of body fat (r=0.584, p=0.018). In the obese group, 

of bone markers, B-ALP (r=-0.613, p=0.026) and CICP (r=-0.583, p=0.037) were negatively 
correlated with leptin. B-ALP (r=-0.728, p=0.007) and CICP (r=-0.684, p=0.014) were negatively 
correlated with leptin when corrected for body weight. In the control group, bone markers were 

not correlated with leptin. In the multiple stepwise regression analyses, there was a negative cor-
relation between the leptin and B-ALP (Y=-39.653X+356.341, p=0.026), CICP (Y=-13.437X+
116.013, p=0.037) respectively in the obese group. 

Conclusion: Leptin was a significant factor in the bone formation but not in bone resorption in 
childhood obesity. (Korean J Pediatr Gastroenterol Nutr 2006; 9: 226∼232)
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서      론

  성장기에 있는 비만아는 또래에 비해 키가 크고 

골 연령이 신장에 비해 약간 촉진되는 경향을 보인

다
1)
. 소아에서도 성인과 마찬가지로 골흡수(bone re-

sorption)와 골형성(bone formation)을 통하여 골 재형

성이 이루어지며 유전적 요소, 영양, 사춘기 및 하중

이 실리는 운동 등에 의해 골량(bone mass)이 영향을 

받는다. 전 세계적으로 비만 인구의 증가에 따른 2

형 당뇨병, 고혈압, 고지혈증, 관상동맥질환 및 지방

간 등과 같은 대사 증후군이 심각한 문제로 대두되

고 있지만, 비만인에서 골다공증의 발생률이 낮아 

비만이 골 보호 효과를 가지고 있는 것으로 생각되

나 정확한 기전은 알려져 있지 않다
2).

  Leptin은 지방세포에서 합성 분비되는 비만 유전

자의 산물 중 하나로, 시상하부를 통해 음식 섭취를 

저하시키며 에너지 소비를 증가시키는 역할을 한

다
3). Leptin 농도는 BMI 및 지방량과 밀접한 연관이 

있으며, 비만아에서는 leptin의 저항성으로 인해 농

도가 증가되어 있다
4,5). 영양 상태와 관련하여 체중

이 골량의 중요한 예측인자로 알려져 있으며
6), 지방

량이 골밀도와 연관이 있는 것으로 보고되고 있어
7), 

leptin이 골대사에 영향을 미칠 수 있을 것으로 생각

되나 leptin의 골에 대한 영향에 대해서는 상반된 결

과를 보이고 있다. 초기 연구에서는 ob/ob mice에 

leptin 투여 시 골모세포(osteoblast) 내 leptin 수용체

의 분화 및 성숙의 촉진을 통해 골밀도가 증가된다

고 알려졌으나
8), Ducy 등9)은 시상하부의 leptin 수용

체를 통해 골형성이 억제된다는 보고를 하였다. 사

람에서 leptin과 골밀도에 대한 연구는 연관성이 없

다는 보고
10), 정상 체중의 여성에서 leptin과 골밀도

가 양의 상관성이 있다는 보고
11) 및 남자에서는 

leptin이 골밀도와 음의 상관성을 보였다는 보고
12) 

등 상반된 결과를 보이고 있다. 

  이와 같이 leptin이 골대사에 미치는 영향에 대한 

연구는 다양한 결과를 보이며 성인에서 골밀도를 

대상으로 하는 연구가 주로 이루어졌고, 소아 특히 

비만아에서의 골대사 지표에 대한 연구 및 leptin과

의 연관성에 대한 연구는 거의 없다. 이에 비만아를 

대상으로 정상 소아와 골형성 지표 및 골흡수 지표

의 차이를 비교하고, 골대사 지표와 leptin의 상관성

을 알아보고자 한다.

대상 및 방법

    1. 대상 

  2005년 11월 1일부터 2006년 5월 30일까지 조선

대학교병원을 방문한 아동들 중에서 체질량 지수

(kg/m
2, body mass index, BMI)가 95 백분위수 이상인 

7∼15세 사이의 비만 남아 25명을 비만군으로 정하

였다. 당뇨병, Prader-Willi 증후군, 다낭성 난소 증후

군, 쿠싱 증후군 및 갑상선 기능저하증 등 증후성 

비만아들은 제외하였다. 대조군은 특이 병력이 없

는 정상 체중 남아 25명으로 정하였다. 

    2. 방법

  1) 신체 계측치: 조사 대상 아동의 체중은 신발과 

겉옷을 벗고 가벼운 옷을 착용한 상태로 표준체중

계를 이용하여 측정하였고, 단위는 가장 가까운 0.1 

kg까지 측정하였다. 신장은 Harpenden stadiometer를 

이용하여 소수점 첫째 자리까지 측정하였다. 체중

(kg)을 신장의 제곱(m
2)으로 나누어 체질량 지수를 

계산하였으며, 1998년 한국 소아 및 청소년 신체발

육 표준치를 기준으로 같은 성별과 연령에서 비교

하여 백분위수를 구하였다
13). 팔둘레는 대상 아동들

의 좌측 팔의 견봉과 주두의 중간 거리에서 줄자를 

이용하여 그 둘레를 cm 단위로 소수점 한자리까지 

측정하였다. 피부주름 두께는 Harpenden caliper를 

이용하여 삼두박근과 견갑골 바로 아래 부위에서 

피부 주름을 당겨 3초가 지난 후 0.5 mm 단위로 값

을 측정하였다. 그 과정을 3회 반복한 결과들의 평

균값을 이용하였다. 체지방률(percentage of body fat)

은 생체 전기저항법에 의한 체성분 검사기인 In-

Body 2.0 (Biospace, Seoul, Korea)를 사용하여 측정하

였다.

  2) 채혈 및 생화학 검사: 10시간 이상 공복 후 채

혈하여 혈장을 분리한 후 -70
oC에 냉동 보관하였
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다. Leptin 농도는 방사선 면역 측정법(radioim-

munoassay; Linco RIA kit, USA)으로 측정하였다. 골

형성 지표인 bone-specific alkaline phosphatase (B- 

ALP)와 C-terminal propeptide of type 1 collagen (CICP) 

및 골흡수 지표인 total deoxypyridinoline crosslinks 

(total DPD) 농도는 효소 면역 측정법(enzyme linked 

immunosorbent assay; Metra EIA kit, USA)으로 측정

하였다.

  본 연구의 통계 처리는 SPSS (11.0 version) 통계 

프로그램을 이용하였다. 비만군과 대조군 간의 신

체 계측치와 혈청학적 변수들은 Student t-test를 이

용하여 분석하였고, 각 변수들 간의 상관관계는 

Pearson's correlation coefficient 분석법을 이용하였

다. 골대사에 영향을 미칠 수 있는 체중을 조절한 

후 독립변수인 leptin과 종속변수인 골형성 인자들 

및 골흡수 인자와의 상관성은 다중 단계별 회귀 분

석(multiple stepwise regression) 방법으로 비교 분석

하였다. p값이 0.05 미만인 경우를 통계학적으로 유

의하다고 판정하였다. 

결      과

    1. 대상아의 신체 계측치 비교

  대상 아동들의 연령은 비만군 10.65±2.36세, 대조

군 10.17±2.44세로 유의한 차이가 없었다. 체질량 

지수는 비만군 27.26±3.58 kg/m
2, 대조군 17.28±

1.53 kg/m
2로 비만군에서 유의하게 높았다(p=0.000). 

체지방률은 비만군 26.88±4.19%, 대조군 13.82±

1.10%로 비만군에서 유의하게 높았다(p=0.000). 삼

두박근 피부주름 두께, 견갑골하 피부주름 두께의 

값도 모두 비만군에서 대조군에 비해 의미있게 높

았다(p=0.000, Table 1). 

    2. Leptin과 골대사 지표의 농도 비교

  비만군의 leptin 농도는 11.34±9.13 ng/mL로 대조

군(6.36±4.41 ng/mL)보다 유의하게 높았다(p=0.012, 

Table 2). B-ALP 농도는 비만군 128.59±87.77 U/L, 

대조군 126.78±79.75 U/L로 유의한 차이는 없었다. 

비만군의 CICP 농도는 38.84±31.28 ng/mL로 대조

군의 CICP 농도 41.62±24.78 ng/mL와 차이가 없었

다. Total DPD 농도는 비만군 4.55±1.82 nmol/L, 대

조군 5.61±1.26 nmol/L으로 유의한 차이가 없었다.

    3. Leptin과 신체 계측치 및 골대사 지표의 

상관성 

  비만군에서 leptin은 체질량 지수(r=0.551, p=0.01), 

체지방률(r=0.584, p=0.018)과 유의한 양의 상관관계

가 있었다. leptin은 골형성 지표인 B-ALP와 유의한 

음의 상관성을 보였으며(r=-0.613, p=0.026), CICP

Table 1. Anthropometric Findings in Obese and Control 
Subjects
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ

Obese Control
group group p value
(n=25) (n=25)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Age (year) 10.65±2.36 10.17±2.44 0.601

Body weight (kg) 59.43±18.34 33.31±8.63 0.000

Height (m)  1.46±0.14  1.37±0.13 0.100

BMI (kg/m
2) 27.26±3.58 17.28±1.53 0.000

Fat percent (%) 26.88±4.19 13.82±1.10 0.000

Triceps (mm) 42.46±6.98 11.59±2.29 0.000

Subscapular (mm) 36.92±6.98  8.37±2.51 0.000
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
BMI: body mass index, Triceps: triceps skinfold thick-

ness, Subscapular: subscapular skinfold thickness.

Table 2. Serum Levels of Leptin and Bone Markers in 
Obese and Control Subjects
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ

Obese Control
group group p value
(n=25) (n=25)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
 Leptin (ng/mL)  11.34±9.13   6.36±4.41 0.012

 B-ALP (U/L) 128.59±87.77 126.78±79.75 0.955

 CICP (ng/mL)  38.84±31.28  41.62±24.78 0.795

 Total DPD
  4.55±1.82   5.61±1.26 0.089

  (nmol/L)
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
B-ALP: bone-specific alkaline phosphatase, CICP: c- 

terminal propeptide of type 1 collagen, Total DPD: total 

deoxypyridinoline crosslinks.
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와도 유의한 음의 상관성을 보였다(r=-0.583, p= 

0.037). 그러나 골흡수 지표인 total DPD (r=0.103)와

는 유의한 상관성이 없었다. 대조군에서 leptin과 유

의한 상관성이 있는 인자는 없었다. 

  골대사에 영향을 주는 체중을 통제하고 상관성을 

알아본 결과에서도 비만군에서 leptin은 B-ALP (r= 

-0.728, p=0.007) 및 CICP (r=-0.684, p=0.014)와 유

의한 음의 상관성을 보였으나 total DPD와는 연관성

이 없었다. 대조군에서는 leptin과 연관성 있는 골대

사 지표는 없었다.

  비만군에서 골대사 지표에 영향을 미치는 인자에 

대해 다중 단계별 회귀 분석을 시행한 결과 종속변수

인 B-ALP는 leptin과 유의한 음의 상관성을 보였으며

(Y=-39.653X+356.341, p=0.026, Fig. 1), CICP도 lep-

tin과 유의한 음의 상관성을 보였다(Y=-13.437X+

116.013, p=0.037, Fig. 2).

고      찰

  비만인에서 골밀도가 높다는 것은 잘 알려져 있

지만 기전은 명확하지 않고, 주로 체중 부하
14)나 지

방 조직에서 안드로겐의 에스트로겐으로의 방향화

(aromatization) 증가
15) 및 고인슐린혈증16) 등이 고려

되고 있다. 지방량이 골밀도와 밀접한 관련이 있기 

때문에 지방량과 연관이 있는 leptin이 골대사에 관

여할 것으로 생각된다. 

  골대사는 골모세포에 의한 신생골의 형성과 파골

세포(osteoclast)에 의한 골의 흡수로 이루어진다. 골

모세포와 파골세포에서 생산 분비하는 기질 단백질

이나 효소들과 파골세포에 의해 파괴된 골기질의 

분해 산물들인 골대사 지표들을 측정함으로써 골량

을 간접적으로 알 수 있다. 골형성 지표로 B-ALP, 

osteocalcin, 1형 프로콜라겐 펩티드 등이 이용되며, 

골흡수 지표로 hydroxyproline, pyridinoline, deoxypy-

ridinoline, N-telopeptide 또는 C-telopeptide of collagen 

type 1 등이 이용된다
17). Bini 등18)은 비만 소아에서 

정상 체중군에 비해 osteocalcin 농도는 유의하게 낮

았으나, carboxyterminal propeptide of type 1 procol-

lagen (PICP)와 carboxyterminal propeptide of type 1 

collagen (ICTP) 농도는 두 군 간의 차이가 없어 체중 

과잉 상태가 type 1 collagen 대사에는 영향을 미치지 

않는다고 보고하였다. 본 연구에서는 비만군과 대

조군에서 골형성 지표로 B-ALP와 CICP를 측정하였

으며, 골흡수 지표로 total DPD를 측정하여 비교하

였다. 비만군에서는 영양 상태가 반영되어 대조군

에 비해 leptin 농도가 유의하게 높았다. 골대사 지표 

중 골형성 지표인 B-ALP, CICP와 골흡수 지표인 

total DPD 농도는 비만군과 정상 체중군 사이 유의

Fig. 1. Multiple stepwise regression model using serum 

bone-specific alkaline phosphatase levels as the de-

pendent variable and serum leptin levels as indepen-

dent variable.

Fig. 2. Multiple stepwise regression model using serum 

c-terminal propeptide of type 1 collagen levels as the 

dependent variable and serum leptin levels as indepen-

dent variable.
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한 차이가 없었다. 

  골 발생이나 골 재형성에서 leptin의 역할에 대해

서는 상반된 결과들을 보이고 있다. 성인에서 leptin

은 골밀도와 연관성이 없다는 연구도 있고
10), leptin

과 골밀도의 양의 상관성을 보고한 결과도 있다
11). 

폐경 후 여자를 대상으로 leptin이 골대사에 미치는 

영향에 대한 연구에서 leptin은 골밀도와 양의 상관

성이 있었으나, 골모세포나 파골세포의 산물인 골

대사 지표들과는 상관성이 없어 leptin이 골세포의 

활동을 직접적으로 조절하지는 않는다고 보고하였

다
19). 성인 남자를 대상으로 한 연구에서는 leptin이 

골밀도와 음의 상관성을 가지며, 골흡수 지표인 

ICTP와는 상관성이 없으나 골형성 지표인 PICP와

는 음의 상관성을 보여 leptin이 골형성 감소를 통해 

골밀도에 영향을 미친다고 보고하였다
12)
. 정상 체중

의 소아 청소년에서 leptin은 골밀도와 연관성이 없

었다
20)
. 비만한 소아를 대상으로 한 연구에서는 비

만아에서 대조군에 비해 성장 및 골 성숙이 촉진되

었으며 골밀도도 증가한 것으로 보고하였다
1)
. 

  본 연구에서는 비만군에서 대조군에 비해 키는 

유의한 차이를 보이지 않았지만 체질량지수, 체지

방률, 삼두박근 피부주름 두께 및 견갑골하 피부주

름 두께는 유의한 차이를 보였다. 또한 비만군에서 

leptin은 체질량 지수 및 체지방률과 유의한 양의 상

관성을 보였다. leptin과 골대사 지표들과의 상관성

을 알아본 결과 비만군에서 leptin은 골형성 지표인 

B-ALP 및 CICP와 유의한 음의 상관성을 보였으나 

골흡수 지표와는 상관성이 없었다. 대조군에서 lep-

tin과 골대사 지표들과는 유의한 상관성이 없었다. 

골대사에 영향을 줄 수 있는 체중을 조절하였을 때

도 비만군에서 leptin은 B-ALP 및 CICP와 체중 조절 

전에 비해 더욱 강한 음의 상관성을 보였다. 다중회

귀분석을 시행한 결과 leptin은 B-ALP 및 CICP와 독

립적으로 유의한 음의 상관성을 보였다. 즉 비만 소

아에서 leptin은 골 형성을 저하시킬 것으로 판단된

다. 이는 비만아와 정상 체중아를 대상으로 leptin이 

골형성 지표인 PICP와 음의 상관성을 보인다는 연

구
18) 결과와는 일치한다. 그러나 태아에서 leptin은 

골흡수 지표인 ICTP와 유의한 음의 상관성을 보여 

leptin이 골흡수를 감소시켜 골량을 증가시킴으로써 

태아 골 대사에 영향을 미친다는 연구
21)와는 상반된 

결과이다. 또한 일반적으로 비만인은 골밀도가 증

가하는 것으로 알려져 있고, Ducy 등
9)은 비만인에

서 leptin에 대한 저항성이 골 대사에는 방어적인 역

할을 담당할 것이라고 제안했는데 본 연구 결과는 

직접적으로 골밀도를 측정하지는 않았지만 골형성 

지표와 음의 상관성을 보였기에 골 형성을 저하시

키는 결과이므로 비만인에서의 골 대사와는 상반된 

결과를 보인다. Goulding 등
22)은 과체중 및 비만 소

아에서 골 대사에 영향을 주는 체중을 조절한 후 

leptin 및 지방량과 골밀도의 상관성을 알아본 연구

에서 leptin 및 지방량이 골밀도와 음의 상관성을 보

여 비만이 골밀도를 저하시킬 수 있다고 보고하였

다. 이러한 결과는 비만아에서 leptin에 의해 골 형성

이 저하된다는 본 연구 결과와 일치하는 결과로 생

각되며 체중 부하나 안드로겐의 에스트로겐으로의 

방향화 및 고인슐린혈증 등의 골밀도를 증가시키는 

것으로 알려진 인자들과 leptin의 골형성 저하에 따

른 골밀도의 감소 효과의 상호 작용에 따라 최종적

으로 골밀도가 결정될 수 있을 것으로 생각된다.

  결론적으로 비만아에서 leptin이 골 흡수가 아닌 

골 형성을 저하시키는 것을 알 수 있었다. 본 연구의 

제한점으로는 연령, 성별, 골대사 지표의 일중 변동

에 따라 leptin의 골 대사에 영향이 달라질 수 있으

나, 대상 군을 남자로 제한하여 연구를 실시하였고 

실제적인 골밀도 측정이 시행되지 않아 leptin의 골 

형성 저하 작용과 골밀도와의 연관성을 관찰할 수 

없었다. 향후 다양한 연령대와 성별을 포함한 다수

의 대상 군으로 다양한 골대사 지표 및 골밀도 측정

을 통해 성장기 비만 소아의 골 대사 기전을 밝히는 

것이 필요하다. 

요      약

  목 적: 체중과 지방량이 골밀도와 밀접한 연관이 

있는 것으로 알려져 왔다. 비만아에서는 지방 조직

에서 합성 분비되는 leptin이 증가되는데, 증가된 

leptin이 비만아의 골 대사에 미치는 영향에 대해 
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알아보고자 연구를 하였다.

  방 법: 2005년 11월부터 2006년 5월까지 조선대

학교병원 외래를 방문한 50명의 남자(비만아 25명, 

정상 체중의 대조군 25명)를 대상으로 하였다. 체

질량 지수, 체지방률, 삼두박근 피부주름 두께와 

견갑골하 피부주름 두께를 측정하고 혈청 leptin과 

골대사 지표인 B-ALP, CICP 및 total DPD 농도를 

검사하였다. 비만군과 대조군의 신체 계측, leptin 

및 골대사 지표 농도를 비교하고, leptin과 골대사 

지표와의 상관성을 알아보았다.

  결 과: 비만군에서 체질량 지수(r=0.551, p＜0.05), 

체지방률(r=0.584, p＜0.05)과 유의한 양의 상관관

계가 있었다. Leptin은 골형성 지표인 B-ALP (r= 

-0.613, p=0.026) 및 CICP (r=-0.583, p=0.037)와 

유의한 음의 상관성을 보였다. 그러나 골흡수 지표

인 total DPD (r=0.103)와는 유의한 상관성이 없었

다. 대조군에서 leptin과 유의한 상관성이 있는 인

자는 없었다. 골대사에 영향을 주는 체중을 통제하

고 상관성을 알아본 결과에서도 비만군에서 leptin

은 B-ALP (r=-0.728, p=0.007) 및 CICP (r=-0.684, 

p=0.014)와 유의한 음의 상관성을 보였으나 total 

DPD와는 연관성이 없었다. 대조군에서는 leptin과 

연관성 있는 골대사 지표는 없었다. 비만군에서 골

대사 지표에 영향을 미치는 인자에 대해 다중 단

계별 회귀 분석을 시행한 결과 종속변수인 B-ALP

는 leptin과 유의한 음의 상관성을 보였으며(Y=-

39.653X+356.341, p=0.026), CICP도 leptin과 유의한 

음의 상관성을 보였다(Y=-13.437X+116.013, p= 

0.037). 

  결 론: 비만아에서 leptin은 골형성 지표인 B-ALP 

및 CICP와 음의 상관성이 있었으며, 골 흡수가 아

닌 골 형성을 저하시키는 것을 알 수 있었다.
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