
www.lipid.or.kr  1

Received:
Revised:
Accepted:

April 22, 2013  
April 25, 2013
May 2, 2013

Corresponding Author: Myung-A Kim, Division of Cardiology, Department of Internal Medicine, Seoul National
University, College of Medicine, Boramae Medical Center, 20, Boramae-ro 5-gil, Dongjak-gu, Seoul 156-707, Korea
Tel: +82-2-870-2213, Fax: +82-2-870-3866, E-mail: kma@brm.co.kr

This is an Open Access article distributed under the terms of the creative Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.org/licenses/by-nc/3.0) 
which permits unrestricted non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.

Review                    
http://dx.doi.org/10.12997/jla.2013.2.1.1
pISSN 2287-2892 • eISSN 2288-2561 JLA
Triglyceride and Cardiovascular Disease
Myung-A Kim

Division of Cardiology, Department of Internal Medicine, Seoul National University College of Medicine, 
Boramae Medical Center, Seoul, Korea

중성지방과 심혈관질환

김명아

서울대학교 의과대학 보라매병원 순환기내과

Hypercholesterolemia is a well-known risk factor for cardiovascular disease. However, cardiovascular risk still remains even 
after achieving target goals for total and low density lipoprotein (LDL) cholesterol. There is a controversy whether triglyceride 
(TG) is directly related with atherosclerosis and/or cardiovascular disease. Some studies demonstrate that hypertriglyceridemia 
is associated with cardiovascular disease, especially in patients with insulin resistance or metabolic syndrome. Triglyceride 
level below 100 mg/dL is considered as metabolically healthy state. Nonfasting TG level can be used to detect incident 
cardiovascular disease. Fasting lipid panel should be checked if nonfasting TG level is equal or greater than 200 mg/dL. 
Target goals of TG are <200 mg/dL in nonfasting state, and <150 mg/dL (normal) or <100 mg/dL (optimal) in fasting 
state. Overall treatment of hypertriglyceridemia is intensive life style modification including reducing body weight, decreasing 
carbohydrate intake, increasing n-3 fatty acid intake, reducing alcohol intake, and increasing aerobic exercise. Pharmacological 
therapy focuses on reducing LDL-cholesterol with statin. Drug therapy for reducing TG seems to have less evidence of 
reducing cardiovascular events. If TG level is equal or higher than 500 mg/dL, TG lowering therapy is recommended in 
addition to life style modification to prevent pancreatitis.
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서 론

고콜레스테롤혈증, 특히 low density lipoprotein (LDL)-콜레

스테롤이 높은 경우 심혈관질환의 위험이 증가한다는 것은 매우 

잘 알려진 사실이다. 그러나 스타틴 치료로 콜레스테롤을 충분히 

낮추어도 심혈관질환 위험은 여전히 존재한다. 이는 대사증후군 

및 이와 관련된 고중성지방혈증이 관련된 것으로 알려져 있다. 

고중성지방혈증이 죽상경화나 심혈관질환과 관련이 있다는 것에 

대하여 아직 논란이 있으나 현재는 인슐린저항증이나 당뇨병과 

동반된 경우는 위험이 증가한다. 이에 심혈관질환의 위험인자로서 

중성지방의 역할과 치료에 대하여 살펴보고자 한다. 

본  론

1. 고중성지방혈증의 정의

일반적으로 150 mg/dL 미만을 정상으로 정의한다. 혈중 수치
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가 150-199 mg/dL인 경우는 경계성 고중성지방혈증으로, 

200-499 mg/dL이면 고중성지방혈증, 500 mg/dL 이상이면 

매우 높은 고중성지방혈증으로 분류한다.1,2

2. 중성지방과 죽상경화

중성지방이 죽상경화와 관련이 있는가에 대하여는 아직도 논란

이 있다. 그러나 초저밀도 지단백(very low density lipoprotein, 

VLDL), VLDL remnants, chylomicron 등 중성지방이 풍부한 

지단백(TG-rich lipoprotein, TRL)들은 LDL과는 별개로 죽상경

화를 촉진하는 것으로 알려져 있다.3 고중성지방혈증은 VLDL 

생성 증가, 대사 지연과 관련이 있어 죽상경화의 위험을 증가시킨

다.

중성지방은 혈관에 작용하여 내피세포와 혈관평활근세포의 손

상을 일으킨다. 또 포만세포(foam cell)를 형성하고 산화스트레스

를 증가시키며 혈관치유과정에 장애를 일으킨다.4,5 여러 연구에 

의하면 중성지방을 많이 함유한 지단백일수록 산화 과정을 쉽게 

일으키며 혈관내피세포의 기능저하를 더 잘 일으키는 것으로 보고

되었다.6,7

TRL은 관동맥의 죽상경화와 관련 있으며8 동물실험 연구에 

의하면 TRL이 혈관내피세포와 대식세포에서 분비되는 여러 가지 

염증유발 인자들에 의한 단핵구의 동원(recruitment)과 부착

(attachment)을 증가시키므로 여러 동맥경화 유발 반응을 증가

시킨다. 이에 관련된 염증 유발 인자에는 tumor necrosis factor-

α (TNF-α), interleukin-1β (IL-1β), monocyte chemotactic 

protein-1 (MCP-1), inter-cellular adhesion molecule-1 

(ICAM-1), matrix metalloproteinase-3 (MMP-3) 등이 있다.9

TRL은 단핵구나 대식세포의 스테롤 방출을 차단함으로 high 

density lipoprotein (HDL)의 죽상경화 보호효과와 항염증효과

를 억제하여 죽상경화 형성을 촉진한다.10,11

3. 중성지방과 심혈관질환의 위험도

고중성지방혈증과 심혈관질환 위험도에 대하여는 아직도 논란

이 있다. 이는 콜레스테롤과 같은 비교적 안정적인 다른 인자들에 

비해 동일인에서도 변화가 매우 심하여 분명한 연관성을 증명하기 

어렵기 때문이다.12,13 관동맥질환이 있는 환자에서 고중성지방혈

증의 빈도는 80-88%로, 관동맥질환이 없는 age-matched 대조

군이 40-48%인 것에 비해 매우 높은 수치이다.14,15 Carrey 등의 

보고에 의하면 중성지방이 23 mg/dL 증가할 때마다 관동맥질환

이 20% 증가하고, HDL이 7.5 mg/dL 감소할 때마다 관동맥질환

이 40% 증가한다.16 또 4000명 이상을 대상으로 한 Helsinki 

Heart study 보고에 의하면 고중성지방혈증을 관동맥질환의 예후

판정인자로 HDL, LDL과 같이 사용하면 더욱 의미가 커진다. 관동

맥질환의 이차예방에 대한 연구에서
16-18 고강도 스타틴 치료로 

LDL이 낮은 환자에서 중성지방이 150 mg/dL 미만일 경우 관동맥

질환 위험도가 낮았다. PROBE IT-TIMI 22 연구에 의하면 중성지

방이 150 mg/dL를 넘을 경우 관동맥질환 재발 위험과 관련된 

독립적 인자이며 이는 LDL을 보정하고도 의미가 있었다.19 그러나 

이와 반대되는 연구결과도 있다. IDEAL과 TNT 연구에 의하면 

나이, 성별을 보정하고도 중성지방이 높았던 상위 20% 군은 

심혈관사고 발생 위험도가 63% 높았으나, 이는 당뇨, 체질량지

수, 혈당, 고혈압 흡연 등의 변수를 추가하면 그 의미가 없어진다.19 

결국 중성지방은 LDL이 낮은 환자에서 HDL과 같이 사용하였을 

때 관동맥질환의 추가 위험인자로 의미가 커진다.

4. 공복 중성지방과 식후 중성지방

현재는 공복 중성지방을 검사한다. 그러나 중성지방은 식후 

갑자기 오르기 때문에 공복 수치가 위험도 예측에 좋은 지표라고 

하기 어렵다. 그래서 식후 수치가 공복 수치보다 심장사건을 예측

하는데 우수하다는 의견이 대두 되었다. Copenhagen 연구에서

는 식후 콜레스테롤과 식후 중성지방 수치가 심근경색 발생과 

관련이 있다고 보고하였다.20 이 연구에서는 특히 식후 중성지방은 

여성에서, 식후 콜레스테롤은 남성에서 더 우수한 지표로 분석되

었다. 다른 한편으로는 여러 변수를 보정한 결과 공복 중성지방이

나 식후 중성지방 모두 심혈관사망이나 입원과 관련이 없다는 

보고도 있어21 아직도 논란이 있다. 그러나 이미 심혈관질환이 

있거나 내당능장애가 있는 경우는 공복 중성지방, 식후 중성지방 

모두 심혈관사건을 예측할 수 있는 지표로 받아들여지며,1 식후 

중성지방은 심혈관질환을 발견하는데 공복 중성지방보다 우수한 

것으로 생각된다.22,23 2011년 American Heart Association 

(AHA)에서는 우선 식후 중성지방을 검사하여 200 mg/dL를 

넘을 경우 공복 중성지방 등 추가적 검사를 하도록 하며, 공복 

중성지방이 100 mg/dL 미만일 경우 대사질환이 없는 건강한 

상태로 인정한다.

5. 고중성지방혈증과 성별차이

남녀의 생리적 차이로 혈중 중성지방의 농도에 차이가 있다. 
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Table 1. Effects of lifestyle modification on triglyceride level 
reduction

Life style modification

TG 

reduction 

(%)

Weight loss (5-10% total body weight) 20

Diet 10-15

Aerobic exercise (dependent on baseline TG level)

  - TG >150 mg/dL 

  - coupled with weight loss

15-20

20-30

TG: triglyceride

Table 2. Effect of lipid-lowering therapies on triglyceride 
reduction

Drug TG reduction (%)*

Fibrate 30-50

Niacin

  - immediate-release 

  - exended-release 

20-50

10-30

Omega-3

  - 1g/d

  - high dose (3-4 g/d)

5-10

25-30

Statin

  - low intensity

  - high intensity

10-15

15-30

Ezetimibe 5-10

TG: triglyceride

*% TG reduction after drug therapies.2,4 

신생아 때는 여아에서 수치가 높다.25 그러나 이 차이는 소년기에 

없어지고, 사춘기에 이르면 여자는 중성지방 수치가 감소하는 

반면 남자는 증가한다.25 어른이 되면 여성이 남성보다 낮은 수치를 

유지하나 노년기에 들어서면 여성이 더 높다.26 여러 대규모 연구에

서 고중성지방혈증은 여성에서 심혈관사건 및 사망과 관련 있음이 

밝혀졌다.27-29 이 중 한 연구에 의하면 여성에서 중성지방이 높은 

상위 25%는 하위 25%군에 비하여 심혈관사망이 2.5배 증가한

다. 이는 기존 심혈관질환, 당뇨, 비만, 음주 등 모든 변수를 보정하

고 얻은 결과이다. 여기에 HDL-콜레스테롤까지 낮다면 위험도는 

3.8배로 증가한다.29 

6. 중성지방과 호르몬 효과

여성의 생리 주기 및 임신에 따른 호르몬 수치의 변화에 따라 

지단백과 중성지방이 변한다. 생리주기에 따른 변화는 차이가 

적어 보정하지 않는다.30

다낭성난소종이 있는 여성은 체질량지수를 보정한 후에도 정상 

여성에 비해 중성지방 수치가 높다.31 

경구용 피임약의 효과는 에스트로겐이나 프로게스테론 함량에 

따라 효과가 다르다.32,33 경구용 피임약을 쓰는 여성은 쓰지 않는 

여성에 비해 중성지방이 20-30% 상승한다. 이는 피임약을 사용

하는 여성이 공복혈당이 더 낮고, 당뇨발생 위험이 더 낮음에도 

생기는 차이이다.34 에스트로겐을 복용하면 중성지방이 증가한다. 

프로게스테론은 용량이나 타입에 따라 에스트로겐이 중성지방을 

상승시키는 효과를 억제한다.35,36 이 모두 경구용 피임약으로 

인한 변화이며, 경피용 에스트로겐은 중성지방을 높이지 않는

다.36,37 선택적 에스트로겐 수용체 변형인자는 환자가 고중성지방

혈증이 없다면 혈중지질에 미치는 영향이 경구용 복용제보다 덜하

다.38 그러나 Tamoxifen은 드물게 중성지방을 심하게 증가시켜 

급성췌장염을 유발하기도 한다.39

임신 시에는 정상적으로 지방분해 활동이 증가하며, 임신말기

에는 중성지방 수치가 2배 이상 증가한다.40 인슐린저항성과 고에

스트로겐혈증으로 인해 임신 말기에 고중성지방혈증이 생긴다. 

7. 고중성지방혈증의 치료

2011년 발표된 AHA 안에 의하면 공복 중성지방은 100 mg/dL 

미만(정상) 또는 150 mg/dL 미만(적정한 수준), 비공복 중성지방

이 200 mg/dL 미만이 되도록 권한다.2

1) 생활습관개선 

중성지방 수치는 과체중과 체지방, 특히 내장지방에 크게 영향

을 받기 때문에
41 체중조절에 초점을 맞춘다. 체중을 5-10% 감소

하면 혈중 중성지방이 약 20% 감소한다. 탄수화물 섭취를 낮추면 

중성지방을 낮출 수 있다. 식사 중 탄수화물 섭취를 불포화지방산

으로 바꾸는 것이 중성지방 수치를 낮추는 데 가장 효과적이다. 

일반적으로 하루 30 mL의 알콜 섭취는 혈중 중성지방에 큰 

영향이 없다고 알려져 있다. 그러나 Rimm 등은 하루 30 mL의 

알코올 섭취도 비음주자에 비해 중성지방이 5-10% 증가한다고 

보고하였다.42 과량의 알콜 섭취는 중성지방 수치를 증가시키므로

43,44 고중성지방혈증 환자는 금주해야 한다.

유산소 운동은 일반적으로 중성지방을 감소시킨다. 그러나 이

는 기저 중성지방 수치와 관련이 있어  수치가 >150 mg/dL을 

넘을 경우는 15-20% 감소시키나, 100 mg/dL 미만일 경우에는 
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별 효과가 없다.45 현재는 중등도 이상의 운동과 식사조절 및 

체중조절을 병행할 것을 권한다.

2) 약물치료

(1) 스타틴(Statin)

스타틴은 LDL콜레스테롤과 apolipoprotein (apo) B를 낮추

는 데 탁월한 효과가 있다. 그러나 중성지방을 낮추는 데는 효과가 

다소 떨어진다. 스타틴은 HDL-apoB의 생산을 감소시키나, 

VLDL-apoB의 간 생산(hepatic output)을 감소시키지는 못한

다. 또 스타틴 치료로 LDL-콜레스테롤을 낮춘다 해도 심혈관위험

도는 여전히 남아있는데, 이는 스타틴으로 완전히 교정되지 않는 

TRL과 HDL-콜레스테롤 이상 때문으로 생각된다.18,19 이러한 이상

소견은 고용량 스타틴으로 추가적인 개선이 가능하나 치료 효과

는 부분적이며, 근골격계 부작용 등의 위험이 증가한다. 이 경우 

Ezetimibe, fibrate, niacin, 오메가-3 지방산(n-3 fatty acid)을 

추가하여 사용할 수 있다.

(2) Ezetimibe

Ezetimibe은 LDL콜레스테롤을 약 10-20% 낮춘다. 그러나 

중성지방이나 HDL콜레스테롤에 대한 효과는 미미하다. 이 약은 

간수용체를 상향조정(upregulation)하여 LDL과 LDL-apoB의 

분해를 증가시킨다. 또 장에서 콜레스테롤 흡수를 억제하여 간 

내 콜레스테롤 함량을 낮춘다. 콜레스테롤 흡수와 합성에 작용하

는 이중효과는 고용량 스타틴 단독요법보다 효과가 크고
46 고용량 

스타틴의 근골격계 부작용을 줄일 수 있다. 그러나 LDL-콜레스테

롤의 추가감소 효과는 있으나 이로 인해 심혈관위험을 줄인다는 

직접적 근거는 아직 부족하다.47 병용요법을 할 경우 경동맥 내막중

막두께(intima-media thickness, IMT)를 줄인다는 보고가 있으

나 이는 LDL-콜레스테롤 감소에 의한 것이며 중성지방 감소에 

의한 것을 아닌 것으로 판단된다.48

(3) Fibrate 

Fibrate는 Peroxisome proliferator-activated receptor 

(PPAR)-α의 합성 촉진체로 중성지방을 최대 50%, LDL-콜레스

테롤을 최대 20% 감소시키고 HDL-콜레스테롤을 20% 증가시

킨다. 또 large, less dense LDL-콜레스테롤 합성을 증가시킨다.49 

Fenofibrate는 VLDL, LDL, LDL-apoB의 분해를 증가시키며, 

여러 연구에서 심혈관질환 보호 효과가 있는 것으로 확인되었으나 

불행히도 참여환자들이 죽상경화성 이상지질혈증이 있었는지 확

인되지 않았다. 여러 연구 중 하나인 FIELD 연구는 당뇨병성 이상

지질혈증(중성지방 >200 mg/dL, HDL-콜레스테롤 <40 mg/dL)

이 있는 하위군 분석에서 심혈관사건을 27% 감소시켰다.13 

ACCORD-Lipid 연구에서도 당뇨환자에서 심장병이나 심혈관위

험 인자가 2개 이상 있는 경우, 당뇨병성 이상지질혈증이 있는 

하위군에서 fenofibrate가 심혈관사건을 32% 낮추었다.49 

스타틴과 fibrate를 같이 쓸 경우 근육병증이나 횡문근융해증

의 위험을 생각하지 않을 수 없다.50 이 부작용은 gemfibrozil이 

가장 큰데 이 약은 fenofibrate와 약동학이 다르며, 스타틴과 

직접 작용하기 때문인 것으로 생각된다.50 스타틴과 fenofibrate

를 병용 투여한 ACCORD-Lipid 연구에서는 정맥혈전증, 간수치 

상승, 췌장염, 심장병 이외의 사망 등의 위험도를 증가시키지 

않는 것으로 확인되었다.49,51

(4) 나이아신(Niacin)

나이아신은 중성지방은 35%까지, LDL-콜레스테롤은 15% 

낮추는 효과가 있다. 나이아신 효과는 용량 의존적이며 1.5 g/d가 

가장 효과적이면서도 견딜 만한(tolerable) 용량이다. Coronary 

Drug Project (CDP)에 의하면 나이아신 단독 치료만으로도 심혈

관사건/사망을 줄일 수 있으며52 스타틴과 병용 치료 시 죽상경화 

진행을 억제한다고 알려져 있다.53 안면 홍조는 나이아신의 가장 

흔한 부작용으로 용량 의존적이며, 서방형 나이아신으로 발생을 

줄일 수 있다. 또 아스피린이나 prostaglandin D2 억제제인 

laropiprant와 병용투여 함으로 줄일 수  있다.54 나이아신 사용 

시 혈당조절에 문제가 있을 수 있다는 것을 고려해야한다.56

(5) 오메가-3 지방산(n-3 fatty acid)

n-3 fatty acid는 용량 의존적으로 중성지방을 낮춘다. 이는 

중성지방 대사를 개선시키며, 간에서 큰 크기의 VLDL 분비를 

감소시키며 VLDL을 LDL로 변환시킨다.55 GISSI-P 연구에 의하면 

하루 1g 복용으로 심근경색 환자에서 총사망률과 돌연사를 감소시

켰으나,3,56 
이는 중성지방 수치 강하와 무관한 것으로 알려져 

있다. JELIS 연구는 스타틴을 쓰고 있는 환자에서 저용량 n-3 

fatty acid를 사용한 연구로 심혈관사건을 30% 감소시키는 효과

를 보였다.57

정리하면 고중성지방혈증의 경우 LDL 치료가 도움이 되는 상황

이면 우선 스타틴 단독요법을 시행한다. 중성지방이 높거나, HDL-

콜레스테롤이 낮은 경우, 또는 이 두 가지가 모두 있으면 fibrate를 

시작한다. 특히 중성지방이 500 mg/dL보다 높으면 췌장염 예방

을 위해서 중성지방 낮추는 약을 사용한다. 이미 스타틴을 사용하
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고 있는 고위험군에서 중성지방이 높은 것은 복합 대사질환의 

결과일 가능성이 높다. 스타틴에 2차 약을 추가하면 중성지방 

수치를 낮출 수 있으나 이것이 심혈관질환 예방에 직접적인 이익이

라는 근거는 아직 확립되어 있지 않다. 

결 론

오랜 기간 중성지방에 대한 논란이 끊임없었으나 현재 중성지방

은 심혈관위험을 예측하는 중요한 독립적 위험인자로 생각된다. 

중성지방을 낮추면 심혈관사망/사건을 줄일 수 있을 것으로 기대

되며, 이런 효과는 당뇨나 대사증후군 환자에서 더 뚜렷하다. 

그러나 현재의 권고기준은 아직 중성지방 자체는 1차 교정대상이 

아니며, non-HDL cholesterol에 포함되어 2차 교정대상으로 

되어 있다. 

고중성지방혈증의 스크리닝 방법으로 우선 식후 검사를 시행하

여 200 mg/dL이 넘으면 공복 중성지방을 검사한다. 식후 중성지

방은 200 mg/dL 미만, 공복 중성지방이 150 mg/dL 미만을 

유지하도록 한다. 중성지방이 100 mg/dL 미만이면 대사 상 매우 

건강한 상태로 간주된다. 대사증후군 진단이나 LDL-콜레스테롤 

계산 때는 반드시 공복중성지방 수치를 사용한다.

고중성지방혈증의 치료의 기본은 생활습관개선이다. 체중조

절, 식사조절(탄수화물 섭취 감소와 오메가-3 지방산이 풍부한 

해산물 섭취), 유산소 운동 등을 종합하여 고강도 생활습관개선을 

하면 최대 50%까지 낮출 수 있다. 중성지방이 500 mg/dL이 

넘으면 생활습관개선에 더하여 중성지방을 낮추는 약을 사용한다. 
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