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서 론

대사증후군의 유병률은 전 세계적으로 증가하고 있으며, 당뇨병, 

심혈관 질환 발생과의 연관성으로 인해 대사증후군에 대한 관심이 

높아진 상태다. 대사증후군은 비만, 지질대사이상, 당뇨병이나 내당

능 장애 및 고혈압 등이 함께 동반되어 나타나는 상태를 말하며, 심

혈관 질환에 의한 사망률과 밀접한 연관성을 가진다.1-3) 이러한 대사

증후군의 발생에는 인슐린 저항성이 중요한 역할을 하는 것으로 알

려져 있으며, 인슐린 저항성의 정도와 각 대사증후군 인자들 간의 

연관성에 대해 많은 연구들이 발표되었다.4-6)

대사증후군 환자에서는 죽상 경화성 이상지질혈증(atherogenic 

dyslipidemia)이 흔히 발견되며 그동안 저밀도 지단백 콜레스테롤

(low density lipoprotein cholesterol, LDL)은 심혈관 질환의 주요 위험 

인자로서 이상지질혈증 치료의 기준이 되어 왔다.7) 하지만 초저밀도 

지단백 콜레스테롤(very low density lipoprotein cholesterol, VLDL), 중

밀도 지단백 콜레스테롤(intermediate density lipoprotein cholesterol, 

IDL), 고밀도 지단백 콜레스테롤(high density lipoprotein cholesterol, 

HDL), 그리고 아포지단백(apolipoprotein) 등도 동맥 경화에 영향을 

준다는 것이 밝혀짐에 따라 LDL 외 다른 지질지표들에 대한 연구가 

진행되어 왔다.8)
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Background: Apolipoprotein B (ApoB) is associated with atherosclerotic disease and has recently been associated with metabolic syndrome. However, 
there are no studies examining the correlation between diabetes mellitus (DM) and ApoB in nondiabetic adults. The aim of this study was to 
evaluate the association between ApoB and glycated hemoglobin (HbA1c) in nondiabetic adults.

Methods: Subjects included 410 individuals (aged >18 years) with a record of a minimum of two medical check-ups at the health promotion center of 
Gangneung Asan Hospital between February 2014 and October 2016, with no DM and no underlying disease. We investigated the association 
between serum lipid profile and HbA1c levels and between baseline ApoB levels and changes in HbA1c levels after 1 to 2 years.

Results: High ApoB levels in both sexes were associated with high HbA1c levels. Compared to other lipid profile tests, in men, ApoB correlated with 
HbA1c, even after adjusting for age and body mass index (BMI) (P<0.05). In women, ApoB correlated with HbA1c (P<0.05), although the association 
was not statistically significant after adjusting for age and BMI. High baseline levels of ApoB were associated with increases in HbA1c after 1 to 2 
years in women (P<0.05). However the association was not statistically significant in men.

Conclusion: ApoB was significantly associated with HbA1c and high ApoB levels at baseline in women were associated with increased HbA1c levels 
after 1 to 2 years.
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당뇨병 환자에서는 작고 치밀한 LDL (small dense LDL, sdLDL)이 

증가하기 때문에, 비록 LDL의 혈중농도가 정상수치라 하더라도 

sdLDL이 죽종 형성을 증가시키면서 동맥경화증 발생의 위험도를 증

가시키게 된다.9) 그 중 아포지단백 B (Apolipoprotein B, ApoB)는 지단

백의 단백질 성분 중의 하나로서 VLDL, IDL, LDL을 모두 운반하고 

지단백 대사에 중요한 역할을 하고 있으며, 혈청 지질이 정상인 경우

에도 동맥경화증의 위험도를 잘 반영해 주는 인자임이 확인되었

다.10) 또한 ApoB의 농도 및 ApoB/A-I의 비가 동맥 경화의 위험 요소

로서 향후 심혈관 질환의 위험을 예측하는 데 더 효과적이라는 여러 

연구들이 보고되었으며,8,11,12) ApoB의 농도가 총 콜레스테롤(total 

cholesterol, TC)이나 LDL보다 관상동맥 질환의 발병위험을 예측하

거나 이상지질혈증 치료의 경과를 확인하는데 좋은 지표가 된다는 

것이 밝혀짐에 따라,11-14) 동맥경화성 입자수를 대변하는 ApoB의 중

요성이 부각되었다. 국내에서도 관상동맥질환과 ApoB와의 연관성

에 대한 연구들이 보고되었으며,15-17) 표준 지질검사와 함께 ApoB를 

측정하는 것이 심혈관 질환 위험인자의 평가 및 이상지질혈증 치료

에 도움이 될 수 있음을 확인하였다.18) 

ApoB는 간 내 중성지방 함량이 많아질수록 지단백의 생성이 늘

어나므로 증가하게 되며, 반대로 인슐린에 의해서는 감소하게 된다. 

따라서 고중성지방혈증과 인슐린 저항성이 특징인 대사증후군이

나 당뇨병 환자의 경우에는 간 내 중성지방이 늘어나고, 인슐린의 지

단백 생성 억제 효과에 장애가 발생해 혈중 ApoB가 증가하게 되므

로 ApoB를 대사증후군이나 당뇨병 환자와의 연관성에 착안한 여러 

연구들이 진행되기 시작하였다.

최근에는 ApoB와 ApoB/A-I이 대사증후군 및 심혈관계 질환과 강

한 상관관계를 보이며, 특히 제2형 당뇨병 환자에서 대사증후군 및 

심혈관계 질환 발생에 영향을 미친다는 여러 연구 결과들이 발표되

었으며,12,14,19,20) 당뇨병 환자가 아닌 당뇨병의 기왕력이 없으며, 공복 

혈당이 정상인 일반인을 대상으로 한 결과에서도 대사증후군 인자

들과 인슐린 저항성이 ApoB 및 ApoB/A-I와 연관성이 있는 것으로 확

인되었다.21)

이렇듯 심혈관계 질환의 위험인자로 확인된 ApoB는 최근 대사증

후군과의 관계에 그 연구의 초점이 맞춰진 상태로 당뇨병의 기왕력

이 없는 건강한 성인에서 ApoB가 당뇨병의 진단 기준인 당화혈색소

(glycated hemoglobin, HbA1c)와 직접적인 연관성이 있는지의 상관관

계에 대해서는 연구가 미비한 실정이다. 당화혈색소는 최근 1–3개월 

간의 평균적인 혈당 조절 상태를 반영하며, 1970년대 중반 이후 당화

혈색소 측정이 가능하게 되고 당화혈색소가 혈당과 상호 관련이 있

음이 알려진 이후 임상에서 당뇨병 조절의 감시지표, 당뇨병 합병증

의 발생에 관한 지표, 당뇨병의 진단 지표로서의 그 유용성이 검토되

어 만성적인 혈당의 상태를 반영하는 대표 검사로 이용되고 있다.

본 연구에서는 ApoB가 대사증후군과 연관이 있다면 대사증후군

의 지표인 인슐린 저항성에 영향을 받아 발생하는 당뇨병이 ApoB와 

직접적인 연관성이 있는지 알아보고자 한다. 강릉아산병원 건강검

진센터를 방문한 수진자 중 당뇨병이 없는 정상 성인을 대상으로 

ApoB와 당뇨병의 연관성을 확인하고자 하였으며, 당뇨병의 대표성

을 나타내는 지표로 HbA1c를 이용해 그 상관관계에 주목하였다.

방 법

1. 연구 대상

2014년 2월 17일–2016년 10월 31일까지 강릉아산병원 건강검진센

터에 내원하여 종합건강검진을 기간 내 2차례 이상 받은 수진자 중 

당뇨병을 비롯해 특이 병력이 없는 건강한 성인 410명(남자 221명, 여

자 189명)을 대상으로 하였다.

2. 연구 방법

모든 참여자들은 설문지와 인터뷰를 통해 과거력, 현병력 및 약물 

복용력 등을 조사하였으며 기저 질환이 없는 건강한 사람을 대상자

로 하였다. 당뇨병의 병력이 없다 하더라도 American Diabetes Associ-

ation 기준상 공복 시 혈당이 126 mg/dL 이상이거나 HbA1c가 6.5% 

이상인 경우는 제외하였으며, 이상지질혈증 과거력이 있거나 현재 

이상지질혈증 치료 중인 수진자 역시 모두 제외하였다. 그 외 ApoB

에 대한 간섭효과를 배제하기 위해 간 기능, 신기능, 갑상선 기능 이

상의 소견을 보이는 수진자도 제외하였다. 모든 참여자들은 12시간 

이상 공복 상태를 확인 후 채혈 검사를 시행하였다. TC와 중성지방

(triglyceride, TG)농도는 enzymatic calorimetric test로 측정하였고, 

Original 
Article

Korean Journal of Family Practice

Table 1. Baseline characteristics of the study population

Characteristic
Total

(n=410)

Gender
P-value*

Male (n=221) Female (n=189)

Age (y) 43.98±8.63 45.56±8.35 42.14±8.60 <0.001

BMI (kg/m2) 22.99±2.73 23.83±2.45 22.00±2.72 <0.001

TC (mg/dL) 182.12±31.06 184.72±30.96 179.08±31.00 0.067

TG (mg/dL) 104.36±73.39 118.71±80.65 87.79±59.84 <0.001

HDL (mg/dL) 54.74±13.32 50.64±11.99 59.53±13.23 <0.001

LDL (mg/dL) 113.34±29.29 118.19±28.41 107.67±29.37 <0.001

HbA1c (%) 5.47±0.26 5.47±0.27 5.46±0.26 0.083

ApoB (mg/dL) 93.78±24.06 100.85±22.53 85.51±23.18 <0.001

Values are presented as mean±standard deviation. 

BMI, body mass index calculated as weight in kilograms divided by height in me-

ters squared; TC, total cholesterol; TG, triglyceride; HDL, high-density lipoprotein 

cholesterol; LDL, low-density lipoprotein cholesterol; HbA1c, glycated hemoglo-

bin; ApoB, apolipoprotein B.
*P-value were calculated by paired t-test.
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HDL은 selective inhibition 방법으로, LDL은 homogeneous enzymatic 

calorimetric test로 측정하였다(Hitachi 747; Hitachi, Tokyo, Japan). 

ApoB는 rate nephelometry 방법을 이용하여 정량 측정하였다(IM-

MAGE system; Beckman Coulter, Fullerton, CA, USA). 키, 체중은 자동 

측정기를 이용하였고, 체질량지수(kg/m2; body mass index, BMI)는 

측정된 키와 체중을 이용하여 산출하였다.

3. 통계 처리

통계 분석은 SPSS program for Window version 23.0 (IBM Co., Ar-

monk, NY, USA) 패키지를 이용하여 시행하였다. 모든 결과는 평균±

표준편차 표시하였으며 변수들의 정규성을 평가하기 위해 T-test를 

이용하였다. 수검자를 검진 시기별로 ApoB 수치에 따라 사분위수를 

사용하여 4개의 group으로 분류하였다. 사분위수에 따른 ApoB 기

준으로 첫 검진 시 남자는 83.5 (25%), 100.1 (50%), 114.5 (75%), 여자는 

Table 2.  Baseline characteristic of study population divided into quartiles according to ApoB in 1st and 2nd medical check up

Variable 
Quatiles according to ApoB

P-value*

Q1 Q2 Q3 Q4

1st check up

   Male (n) 55 50 61 55

      Age (y) 46.04±9.31 45.34±8.66 44.36±8.36 46.60±6.98 0.510

      BMI (kg/m2) 22.90±2.33 23.70±2.68 23.94±2.21 24.77±2.29 0.001

      TC (mg/dL) 153.31±17.66 174.98±20.39 195.97±25.52 212.51±21.65 <0.001

      TG (mg/dL) 81.38±47.65 99.06±46.18 128.10±94.97 163.47±91.42 <0.001

      HDL (mg/dL) 57.13±12.21 52.12±14.00 48.43±8.56 45.27±9.89 <0.001

      LDL (mg/dL) 85.07±15.54 109.74±12.71 129.72±15.78 146.202±2.14 <0.001

      HbA1c (%) 5.37±0.25 5.42±0.23 5.45±0.24 5.63±0.27 <0.001

      ApoB (mg/dL) 72.09±9.44 93.04±4.95 107.15±3.89 129.73±12.15 <0.001

   Female (n) 47 44 51 47

      Age (y) 38.74±7.91 39.25±7.24 42.94±8.17 47.38±8.33 <0.001

      BMI (kg/m2) 21.46±2.53 21.36±2.51 22.34±2.50 22.79±3.11 0.027

      TC (mg/dL) 149.42±19.92 173.18±18.22 191.37±22.80 212.90±20.69 <0.001

      TG (mg/dL) 75.22±53.04 83.54±43.84 111.17±78.70 145.23±86.16 <0.001

      HDL (mg/dL) 59.46±14.60 57.18±13.84 53.17±11.65 49.50±11.01 0.007

      LDL (mg/dL) 78.77±15.33 105.05±12.89 123.12±15.62 144.81±21.03 <0.001

      HbA1c (%) 5.39±0.25 5.42±0.24 5.47±0.26 5.59±0.27 0.078

      ApoB (mg/dL) 57.85±7.63 76.23±4.03 90.20±4.89 116.77±14.51 <0.001

2nd check up

   Male (n) 55 51 56 59

      Age (y) 47.05±9.64 46.73±7.74 47.73±8.29 46.75±7.40 0.911

      BMI (kg/m2) 23.07±2.42 24.05±2.23 23.68±3.95 24.02±3.99 0.372

      TC (mg/dL) 155.22±18.24 182.71±21.37 197.57±16.34 223.51±19.80 <0.001

      TG (mg/dL) 90.44±40.52 133.65±109.72 138.16±80.22 156.27±120.17 0.002

      HDL (mg/dL) 55.18±11.75 49.57±10.88 49.13±10.13 48.15±9.52 0.002

      LDL (mg/dL) 86.25±15.63 112.31±14.47 128.64±15.31 152.15±18.62 <0.001

      HbA1c (%) 5.32±0.24 5.44±0.30 5.46±0.27 5.58±0.26 <0.001

      ApoB (mg/dL) 72.76±9.75 94.22±4.58 108.68±4.53 130.34±12.28 <0.001

   Female (n) 42 46 53 48

      Age (y) 39.02±7.27 42.26±7.63 45.06±8.61 47.40±8.60 <0.001

      BMI (kg/m2) 21.14±2.82 22.03±2.89 22.02±2.50 23.06±4.31 0.046

      TC (mg/dL) 151.98±22.41 174.48±15.70 194.32±18.58 223.04±17.85 <0.001

      TG (mg/dL) 58.98±24.10 79.09±38.71 78.47±29.42 119.15±78.54 <0.001

      HDL (mg/dL) 63.05±12.75 63.63±11.32 60.87±13.14 55.85±10.24 0.007

      LDL (mg/dL) 77.02±13.50 98.39±11.39 121.08±12.26 149.42±17.35 <0.001

      HbA1c (%) 5.28±0.20 5.35±0.27 5.41±0.26 5.48±0.32 0.007

      ApoB (mg/dL) 60.33±7.98 77.02±4.28 92.02±5.36 120.25±14.39 <0.001

Values are presented as mean±standard deviation.  
ApoB, apolipoprotein B; BMI, body mass index calculated as weight in kilograms divided by height in meters squared; TC, total cholesterol; TG, triglyceride; HDL, high-

density lipoprotein cholesterol; LDL, low-density lipoprotein cholesterol; HbA1c, glycated hemoglobin.   
*P-value is compared between Q1 and Q4 by paired t-test.
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86.5 (25%), 102 (50%), 117.5 (75%)를 사용하였으며, 마지막 검진 시 남

자는 82 (25%), 102 (50%), 117 (75%), 여자는 71 (25%), 85 (50%), 105 (75%)

를 사용하였다(단위, mg/dL). 여러 지표들과 HbA1c 사이의 연관성을 

비교하기 위해 Pearson coefficient correlation을 이용하였고, 나이 및 

BMI 영향을 보정한 뒤 지질지표들과 HbA1c 사이의 연관성 비교를 

위해 Partial coefficient correlation을 이용하였다. 첫 검진 시 ApoB 수

치에 따라 4분위로 나뉜 group이 1–2년의 시간차를 두고 시행한 마

지막 검진에서 첫 검진 시에 비해 HbA1c의 유의한 변화가 있었는지 

확인하기 위해 linear by linear association을 이용해 결과를 분석하였다.

결 과

전체 연구 대상자의 임상적 특징을 보면, 전체 410명(남자 221명, 여

자 189명)의 평균값은 나이, 43.98±8.63세; BMI, 22.99±2.73 kg/m2; TC, 

182.12±31.06 mg/dL; TG, 104.36±73.39 mg/dL; HDL, 54.74±13.32 mg/

dL; LDL, 113.34±29.29 mg/dL; HbA1c, 5.47±0.26%; ApoB, 93.78±24.06 

mg/dL였다(Table 1).

연구 대상자를 남녀로 구분하고 ApoB 농도에 따라 대상자를 4등

분하여 가장 낮은 군부터 높은 군까지 4군을 비교한 결과, 첫 건강 검

진 시 남자에서는 ApoB가 높은 군일수록 BMI, TC, TG, LDL, HbA1c

는 증가하고 HDL은 감소하였으나, 나이는 통계적 유의성이 없었다. 

첫 건강 검진 시 여자에서는 ApoB가 높은 군일수록 나이, BMI, TC, 

TG, LDL은 증가하고 HDL은 감소하였으나, HbA1c는 통계적 유의성

이 없었다. 마지막 건강 검진 시 남자에서는 ApoB가 높은 군일수록 

TC, TG, LDL, HbA1c는 증가하고 HDL은 감소하였으나, 나이 및 BMI

는 유의성이 확인되지 않았다. 마지막 건강 검진 시 여자에서는 

ApoB가 높은 군일수록 나이, BMI, TC, TG, LDL, HbA1c는 증가하고 

HDL은 감소하였다. 이상의 결과를 바탕으로 남자보다 여자에서 나

이가 ApoB 농도에 미치는 영향력이 큰 것을 확인할 수 있었으며, 여

자에서의 첫 검진결과를 제외하고는 전반적으로 ApoB가 높을수록 

HbA1c가 증가하는 경향이 있음을 확인하였다(Table 2).

HbA1c와 여러 지표들 간의 연관성을 비교하기 위해 상관 분석을 

시행한 결과 남자에서 첫 검진 시 HbA1c는 나이(r=0.167), BMI 

(r=0.173), TC (r=0.353), TG (r=0.311), LDL (r=0.289), ApoB (r=0.391)와 양

의 상관관계를 보였고, HDL (r=–0.114)은 통계적 유의성이 없었다. 여

자에서 첫 검진 시 HbA1c는 나이(r=0.262), BMI (r=0.131), TC (r=0.162), 

TG (r=0.225), LDL (r=0.219), ApoB (r=0.225)와 양의 상관관계, HDL 

(r=–0.210)과는 음의 상관관계를 보였으며 모두 통계적으로 유의하

였다. 마지막 검진 시 남자에서 HbA1c는 나이(r=0.258), TC (r=0.269), 

TG (r=0.225), LDL (r=0.222), ApoB (r=0.336)와 양의 상관관계를 보였

으나, BMI 및 HDL과는 통계적 유의성이 없었다. 마지막 검진 시 여

자에서 HbA1c는 나이(r=0.356), TC (r=0.204), TG (r=0.288), LDL 

(r=0.238), ApoB (r=0.293)와 양의 상관관계, HDL (r=–0.199)과는 음의 

상관관계를 보였으나 BMI는 통계적 유의성이 없었다. 남자에서는 

검진 시기와 관계없이 ApoB가 여타 지표들에 비해 HbA1c와 가장 강

한 양의 상관관계를 보였으나, 여자에서는 검진 시기와 관계없이 나Table 3. Pearson coefficient correlation of HbA1c with characteristics 

of study population

Variable 
1st medical check up 2nd medical check up

HbA1c P-value HbA1c P-value

Male

   Age (y) 0.167 0.013 0.258 <0.001

   BMI (kg/m2) 0.173 0.010 0.130 0.053

   TC (mg/dL) 0.353 <0.001 0.269 <0.001

   TG (mg/dL) 0.311 <0.001 0.225 0.001

   HDL (mg/dL) –0.114 0.091 –0.128 0.057

   LDL (mg/dL) 0.289 <0.001 0.222 0.001

   ApoB (mg/dL) 0.391 <0.001 0.336 <0.001

Female

   Age (y) 0.262 <0.001 0.356 <0.001

   BMI (kg/m2) 0.131 0.011 0.135 0.065

   TC (mg/dL) 0.162 <0.001 0.204 0.005

   TG (mg/dL) 0.225 <0.001 0.288 <0.001

   HDL (mg/dL) –0.210 0.010 –0.199 0.006

   LDL (mg/dL) 0.219 0.002 0.238 0.001

   ApoB (mg/dL) 0.225 <0.001 0.293 <0.001

HbA1c, glycated hemoglobin; BMI, body mass index calculated as weight in ki-

lograms divided by height in meters squared; TC, total cholesterol; TG, triglycer-

ide; HDL, high-density lipoprotein cholesterol; LDL, low-density lipoprotein cho-

lesterol; ApoB, apolipoprotein B.

Table 4. Partial coefficient correlation of HbA1c with lipid profile ad-

justed for age and BMI

Variable 
1st medical check up 2nd medical check up

HbA1c P-value HbA1c P-value

Male

   TC (mg/dL) 0.364 <0.001 0.309 <0.001

   TG (mg/dL) 0.275 <0.001 0.247 <0.001

   HDL (mg/dL) –0.043 0.524 –0.103 0.128

   LDL (mg/dL) 0.295 <0.001 0.252 <0.001

   ApoB (mg/dL) 0.366 <0.001 0.346 <0.001

Female

   TC (mg/dL) 0.039 0.592 0.077 0.295

   TG (mg/dL) 0.140 0.057 0.225 0.002

   HDL (mg/dL) –0.145 0.047 –0.181 0.013

   LDL (mg/dL) 0.094 0.202 0.116 0.113

   ApoB (mg/dL) 0.086 0.243 0.166 0.023

HbA1c, glycated hemoglobin;  BMI, body mass index calculated as weight in ki-

lograms divided by height in meters squared; TC, total cholesterol; TG, triglycer-

ide; HDL, high-density lipoprotein cholesterol; LDL, low-density lipoprotein cho-

lesterol; ApoB, apolipoprotein B.
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이가 HbA1c와 가장 강한 양의 상관관계를 보였고 ApoB는 나이에 이

어 2번째로 연관성이 있음이 확인되었다(Table 3).

성별과 나이를 보정하고 HbA1c와 다른 지질지표들 간의 연관성

을 비교하기 위해 편상관 분석을 시행한 결과 남자에서는 첫 검진 

시 HbA1c가 TC (r=0.364), TG (r=0.275), LDL (r=0.295), ApoB (r=0.366)

와 양의 상관관계를 보였으나, HDL은 통계적 유의성이 없었다. 여자

에서 첫 검진 시 HbA1c가 HDL (r=–0.145)과 음의 상관관계를 보였으

나, 다른 지질지표들과는 통계적 유의성이 없었다. 남자에서 마지막 

검진결과는 첫 검진과 마찬가지로 HbA1c가 TC (r=0.309), TG 

(r=0.247), LDL (r=0.252), ApoB (r=0.346)와 양의 상관관계를 보였으나, 

HDL은 통계적 유의성이 없었다. 마지막 검진 시 여자에서 HbA1c은 

TG (r=0.225), ApoB (r=0.166)와 양의 상관관계, HDL (r=–0.181)과 음의 

상관관계를 보였으나, 그 외 지질지표들은 통계적 유의성이 없었다. 

성별과 나이를 보정한 뒤 남자에서는 검진 시기와 관계없이 ApoB가 

다른 지질 지표들에 비해 HbA1c와 가장 강한 양의 상관관계를 보였

으나, 여자에서는 통계적 유의성이 낮아 비교할 수 없었다(Table 4).

연구 대상자를 남녀로 구분하고 ApoB 농도에 따라 대상자를 백

분율로 4등분하여 가장 낮은 군부터 높은 군까지 4군으로 분류한 

뒤, 추적 검사를 통해 첫 검진과 마지막 검진을 비교하여 HbA1c의 

증감이 있는지 확인한 결과 남자에서는 통계적 유의성이 확인되지 

않았으나, 여자에서는 초기 ApoB가 높을수록 1–2년 후 HbA1c가 증

가하는 것으로 확인되었다(Table 5).

고 찰

본 연구는 당뇨병이 없는 정상 대상 인구를 통하여 ApoB와 당뇨

병과의 연관성을 확인하였고, ApoB가 높을수록 HbA1c가 높아짐을 

확인하여 향후 당뇨병 발생 예측 인자로서 ApoB의 가능성을 확인

하였다. 또한, 1–2년 후의 추적검사에서 ApoB와 HbA1c와의 상관관

계가 남성에서는 미비하였지만, 여성에서는 연관성이 있음을 확인

하였다.

LDL은 이상지질혈증 치료의 주된 지표이나, TG가 높은 사람에서

는 LDL 입자의 수와 크기에 많은 차이를 보여 LDL이 전체 지단백 입

자의 양을 대변하지 못하므로 비고밀도 지단백 콜레스테롤(non-

high density lipoprotein cholesterol, non-HDL)에 대한 관심이 집중되

었다.22) Non-HDL은 TC에서 HDL을 뺀 값으로 VLDL, IDL, LDL의 단

순 합을 의미하는 좀 더 포괄적인 의미를 가지며, 동맥 경화성 입자

의 총수를 대표하는 ApoB와는 다른 개념이다. 실제로 제2형 당뇨병

이 있는 환자에서 이상지질혈증 위험군을 분류함에 있어 고중성지

방혈증에서는 ApoB와 non-HDL이 동등한 결과를 보였지만, 정상 중

성지방혈증에서는 ApoB가 더 유용한 결과를 보였고,14) ApoB가 경동

맥 내막-중막 두께와 심혈관 질환을 예측하는데 있어 non-HDL보다 

우월하다는 연구 결과도 있었다.11) 또한 여러 연구에서 심혈관계 질

환의 위험을 예측하는데 있어서 LDL이 남자에서는 유용하지만 여

자 및 노인에서는 그렇지 않으며, ApoB는 성별이나 나이, TG의 농도

와 상관없이 심혈관 질환의 위험을 예측하는 데 LDL보다 유용하다

는 것이 확인되었다.12,18,23)

여러 연구에서 기존의 지질지표인 LDL이나 non-HDL보다 더 강

력한 심혈관계 질환의 임상지표로 확인된 ApoB는 최근에는 인슐린 

저항성 및 대사증후군의 임상지표로서도 그 가능성을 주목받고 있

다. Taghibiglou 등24)은 과당을 투여하여 인슐린 저항성을 유발한 햄

스터 모델을 통해 간에서 VLDL-ApoB의 과다 생성과 간세포에서 인

슐린 저항성의 발생 사이에 밀접한 연관이 있음을 확인하였다. 또한 

Relimpio 등25)은 제2형 당뇨병 환자에서 대사증후군과 ApoB100과의 

연관성에 대해 분석한 결과 ApoB100이 BMI와 강한 양의 상관관계

가 있음을 보고하였으며, 서남 아시아에서 제2형 당뇨병 환자를 대

상으로 한 연구에서 ApoB/A-I가 대사증후군과 밀접한 관련이 있음

을 확인하였다.20) 국내 연구에서도 제2형 당뇨병 환자에서 ApoB, 

ApoB/A-I은 기존의 다른 지질인자들과 비교 시 대사증후군과 더 밀

접한 연관성을 보여주었고, 대사증후군이 있는 군에서 ApoB, ApoB/

Apo A-I 수치가 더 의미 있게 높아지는 것을 확인하였다.26)

이렇듯 심혈관 질환 및 대사증후군과 밀접한 연관을 가지는 

ApoB에 대한 기존 연구들을 바탕으로 본 연구에서는 기저 질환이 

없는 정상 성인을 대상으로 ApoB와 당뇨병의 지표인 HbA1c와의 직

접적인 연관성에 대해 분석하였다. 우선 남녀 모두에서 ApoB가 높

은 군일수록 HbA1c 수치가 증가하는 경향이 있었다. 다른 지표들과 

HbA1c의 연관성을 비교한 상관 분석에서 남자는 ApoB가 다른 지표

들에 비해 HbA1c와 가장 강한 양의 상관관계를 보였으나, 여자에서

는 나이가 HbA1c와 가장 강한 양의 상관관계를 보였고 ApoB는 2번

Table 5. Linear by linear association of changes in HbA1c and initial 

apolipoprotein B quartiles

Variable 
Quatiles according to Apo B

P-value*

Q1 Q2 Q3 Q4

Male (n) 55 50 61 55 0.059

   ΔHbA1c (–) or 0 58.2 66.0 65.6 76.4  

   ΔHbA1c (+) 41.8 34.0 34.4 23.6

Female (n) 47 44 51 47 0.033

   ΔHbA1c (–) or 0 78.7 75.0 68.6 59.6

   ΔHbA1c (+) 21.3 25.0 31.4 40.4

Values are presented as percentage only. ΔHbA1c=HbA1c value in 2nd check 

up-HbA1c value in 1st check up.

HbA1c, glycated hemoglobin.
*P-value=asymptotic significance probability by linear by linear association.
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째로 상관관계가 있었다. 나이와 BMI 보정 이후에도 남자에서는 

ApoB가 다른 지표들에 비해 HbA1c와 가장 강한 양의 상관관계를 

보였으나, 여자에서는 통계적의 유의성이 낮았다. ApoB와 HbA1c 간 

양의 상관관계가 확인된 것은 대사증후군 지표인 인슐린 저항성과 

ApoB의 연관성이 작용했을 것으로 사료되나, 남자에서는 나이나 

BMI 보정 이후에도 두 지표 간 유의미한 상관성이 있는 것으로 보아 

대사증후군 이외에도 두 지표 간에 직접적인 연관성이 있을 것으로 

추측된다. 그리고 나이 및 BMI 보정 이후 여성에서 지질지표들과 

HbA1c 간에 유의미한 상관관계가 확인되지 않은 것은 폐경이 가까

울수록 에스트로겐이 감소하면서 콜레스테롤이 증가하게 되므로, 

나이가 지질지표에 미치는 영향이 남성에 비해 크기 때문에 통계상 

상관관계가 떨어졌을 것으로 생각된다.

첫 검진 시 ApoB가 높은 군일수록 1–2년 후 시행한 건강 검진에서 

HbA1c가 증가하는 경향이 있는지 확인하기 위해 선형 대 선형 결합 

분석을 시행하였으며, 남자에서는 통계적 유의성이 없었으나, 여자

에서는 초기 ApoB가 높을수록 1–2년 후 HbA1c가 증가하는 경향이 

확인되었다. 그 원인으로 남성에서는 전반적으로 포화 지방 및 콜레

스테롤이 많은 식사를 하는 경향이 있으므로 ApoB에 따른 HbA1c의 

변화가 두드러지지 않으나, 여성에서는 전반적으로 불포화 지방은 

많고 콜레스테롤이 적은 식사를 선호하는 경향이 강하므로 ApoB가 

높을수록 ApoB가 낮은 군에 비해 상대적으로 콜레스테롤 섭취가 

많은 식이를 했을 가능성이 높으며 이러한 경향이 HbA1c에 반영돼 

추적 검사에서 HbA1c가 의미 있게 상승하지 않았을까 생각된다.

본 연구의 제한점으로는 첫째, 단면적 연구의 한계점을 들 수 있

다. 둘째, 건강검진에 대해 관심이 있는 젊은 연령층에 치중된 연구 

결과로 인해 선택 편견이 발생할 수 있다. 셋째, 인슐린 저항성이나 

지질 지표에 영향을 줄 수 있는 교육수준, 흡연, 음주, 신체 활동량, 

식습관, 가족력, 오메가3를 포함한 기타 보조식품 복용 등의 인자를 

분석하지 않아 교란 변수에 대한 보정이 부족한 점을 들 수 있다. 실

제 제2형 당뇨병 환자에서 ApoB와 ApoA-I 농도 및 ApoB/ApoA-I와 

연관된 대사증후군 및 심혈관계 질환 발병에는 유전적인 요인뿐 아

니라 식이, 운동, 흡연과 같은 환경적인 요인들도 중요하게 작용한다. 

식이의 경우 지방대사와의 밀접한 관련이 있으며, 특히 저열량 식사 

및 식이 중 지방의 양과 종류가 혈중 지질, 지단백의 대사 및 농도에 

영향을 미치기 때문에, 이들의 조절이 대사증후군과 심혈관계 질환 

예방 및 조절에 중요하다고 보고 되고 있다.27,28) 또한 흡연은 트리아

실글리세롤(triacylglycerol)의 합성과 대사에 영향을 주어 triacylglyc-

erol의 혈중농도를 증가시키며,29) LDL의 입자 크기는 혈중 triacylg-

lycerol의 농도와 밀접한 연관성을 가진다고 보고된 바 있어 흡연의 

영향 또한 무시할 수 없을 것으로 사료된다.30) 넷째, 첫 건강 검진 시

행 후 다음 건강 검진 시까지 수검자가 건강행태(흡연, 음주, 신체 활

동량, 식습관 등)의 변화를 보여 검사 지표가 변동했을 가능성이 있

다는 점 등을 들 수 있겠다.

하지만 당뇨병이 없는 정상 대상 인구를 통하여 ApoB가 여타 지

질 지표에 비해 당뇨병의 지표인 HbA1c와 직접적인 상관관계가 있

다는 것을 규명하였으며 음식문화의 서구화, 영양 섭취의 과잉 및 고

령사회로의 급속한 진입, 주거환경의 변화, 운동량의 부족 등으로 당

뇨병의 유병률이 계속 증가하고 있는 한국 사회에서 당뇨병에 대한 

조기 관리 및 진단을 위한 참고지표로써 ApoB의 중요성을 부각시켰

다는 것에 그 의의가 있다고 하겠다.

앞으로 당뇨병이 없는 정상 인구군을 대상으로 ApoB가 증가함에 

따라 당뇨병 발생의 위험이 높아지는지에 대한 전향적 연구 및 이에 

해당하는 환자들을 조기에 발견해 치료했을 때 실제적으로 그 위험

이 어느 정도 감소하는지에 대한 추가적인 대규모 연구가 필요하다

고 생각한다. 

요 약

연구배경: 아포지단백 B는 동맥경화성 질환과의 연관성이 이미 알

려져 있으며 최근에는 대사증후군과 연관성이 있다는 연구들이 보

고되고 있다. 그렇지만 당뇨병과 아포지단백 B의 직접적인 연관성에 

대한 연구는 없는 상태로, 당뇨병이 없는 정상 성인에서 당뇨병의 진

단 기준인 당화혈색소와 아포지단백 B가 연관성이 있는지 알아보

고자 하였다.

방법: 본 연구는 강릉아산병원 건강검진센터에서 2014년 2월부터 

2016년 10월까지 1–2년 간격으로 2회 이상 검진을 시행한 수검자 중 

당뇨병이 없는 정상 성인 410명을 대상으로 하였다(남자 221명, 여자 

189명). 총 콜레스테롤, 중성지방, 고밀도 콜레스테롤, 저밀도 콜레스

테롤, 아포지단백 B를 포함한 지질 지표와 당화혈색소와의 관계를 

살펴보았고, 첫 검진 시의 아포지단백 B 수치에 따라 1–2년 후 당화

혈색소 변화가 있었는지 살펴보았다. 

결과: 남녀 모두 아포지단백 B가 높아질수록 높은 당화혈색소 수치

를 보였다. 남자에서는 지질 지표 중 아포지단백 B가 당화혈색소와 

높은 상관관계를 보였으며, 나이 및 체질량지표 보정 후에도 동일한 

결과를 보였다(P<0.05). 여자에서는 아포지단백 B가 당화혈색소와 2

번째로 높은 상관관계를 보였으나(P<0.05), 나이 및 체질량지표 보정 

후에는 유의한 관계를 보이지 않았다. 여자에서는 첫 검진에서 아포

지단백 B가 높은 군이 1–2년 후의 검진에서 당화혈색소가 상승하였

지만(P<0.05), 남자에서는 이러한 변화를 관찰할 수 없었다. 

결론: 아포지단백 B는 당화혈색소와 유의한 상관관계가 있으며, 여
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성에서는 초기 아포지단백 B가 높을수록 1–2년 후 당화혈색소가 유

의하게 상승하였다.

중심단어: 아포지단백 B; 당화혈색소; 당뇨병; 이상지질혈증
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