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국문요약

소아 연령에 발병한 당뇨병 환자에서 만성 합병증의 빈도 및 특성

  최근 당뇨병 치료의 발달로 당뇨병으로 인한 사망은 급성 합병증보다는 

만성 합병증에 의한 경우가 대부분이며, 이러한 당뇨병의 만성 합병증들은 

삶의 질을 심각하게 저하시키기도 한다. 본 연구에서는 소아연령에서 발병

한 당뇨병 환자에서 만성 합병증의 동반 빈도 및 이에 영향을 미치는 인자

를 알아보고자 하였다.

 세브란스 병원에서 치료중인  8-28 (16.8±4.4)세의 당뇨병 환자 163명 (남

자 59명, 여자 104명)을 대상으로 망막검사를 시행하였고, 소변내 알부민을 

정량 측정하였으며, 말초신경전달속도 및 심혈관계 자율신경기능 검사를 

시행하였으며, 혈액에서 Lipoprotein(a) (Lp(a))와 총 콜레스테롤, 중성지방, 

고밀도지단백 (high density lipoprotein, HDL) 콜레스테롤, 저밀도지단백 

(low density lipoprotein, LDL) 콜레스테롤, 당화혈색소를 측정하였다. 경

동맥 내막-중막 두께(intima-media thickness, IMT)는 45명의 1형 및 9명

의 2형 당뇨병 환아에서 측정하여 24명의 정상 청소년에서 측정한 값과 비

교하여 다음과 같은 결과를 얻었다. 

 1. 163명중 141명 (87%)은 1형 당뇨병이었고 나머지 22명 (13%)은 2형 

당뇨병이었다. 1형의 경우 8.7±4.1세에 발병하였고 평균 유병기간은 8.1±3.4

년이었으며, 2형은 12.8±1.5세에 발병하였고 유병기간은 5.5±3.9년이었으며, 

6개월 간격으로 3회 측정한 평균 당화혈색소는 1형과 2형에서 각각 

9.4±2.4, 10.3±2.3%였다. 

2. 임상적 알부민뇨를 포함한 미세알부민뇨는 1형의 14.2%에서, 2형의 

22.7%에서 동반되었으며, 미세알부민뇨가 동반된 환자들의 평균 유병기간

은 1형, 2형에서 각각 9.8±4.9 (3.3-18.9)년, 7.4±3.9 (2.3-11.2)년이었고, 유
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병기간이 5년 이상이더라도 검사시 11세 미만에서는 미세알부민뇨가 동반

되지 않았다. 1형 당뇨병에서 미세알부민뇨 및 알부민뇨는 유병기간이 길

수록 (p<0.01), 발병연령이 높을수록 (p<0.01), 당화혈색소가 높을수록 

(p<0.05) 많이 동반되였다. 

3. 당뇨병성 망막증은 1형의 7.8% (8/102)에서 있었고, 2형의 33.3% (5/15)

에서 동반되어 있었으며 1형에서 유병기간 7년 미만, 2형에서 9년 미만에

서는 동반되지 않았고, 검사당시 연령 14세 미만에서는 관찰되지 않았다. 1

형 당뇨병에서 망막증은 유병기간이 길수록 (p<0.01), 발병연령이 높을수록 

(p<0.01) 자주 관찰되었다. 

4. 1형 당뇨병에서 당화혈색소는 신경전달속도 지연의 의미있는 예측인자

였고 (n=126, p<0.05), 1형과 2형 전체를 대상으로 하였을 때 자율신경기능 

이상은 유병기간이 길수록 많이 나타났으나 (n=93, p<0.05), 당화혈색소와

는 의미있는 상관관계를 보이지 않았다.

5. 좌측 및 우측 경동맥의 IMT는 2형 당뇨병 환아에서 정상 및 1형 당뇨

군 (우측 평균값 제외)에 비해 증가되어 있었으나, 1형 환아에서는 우측 최

대값만 정상 대조군과 의미있는 차이를 보였으며, 당뇨군 및 대조군에서 

IMT는 체질량지수가 높을수록 증가하였다.

6. 1형 과 2형 당뇨병에서 혈당 조절상태는 두 군간에 차이가 없었으나,  

혈청 지질 검사상 총 콜레스테롤, 중성지방, LDL 콜레스테롤은 2형에서 더 

높았으며, HDL 콜레스테롤은 2형에서 1형에 비해 감소되어 있었다. Lp(a)

는 두 군간에 차이를 보이지 않았다.

 이와 같이 소아연령에서 발병한 당뇨병환자에서 청소년 및 성인초기에 당

뇨병의 만성합병증 및 그 위험인자들이 관찰되었으며, 당뇨병의 이환기간

이 길수록, 혈당조절상태가 불량한 경우에 발생 가능성이 증가되었다. 1형 

당뇨병에서 미세혈관 합병증의 위험은 발병연령이 높을수록 증가하였으며, 
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유병기간에 관계없이 사춘기 이전 연령에서는 관찰되지 않아, 사춘기가 합

병증의 발생에 미치는 영향에 대해 향후 추가연구가 필요하며, 2형 당뇨병

에서는 보다 조기에 합병증이 발생하는 경향을 보였으며 그 기전에 대한 

추가연구가 필요하리라 사료된다.

핵심되는 말 : 당뇨병, 만성 합병증, 신증, 신경병증, 망막증, 자율신경병증, 

경동맥 내막-중막 두께
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소아 연령에 발병한 당뇨병 환자에서 만성 합병증의 빈도 및 특성

<지도교수 김덕희>

연세대학교 대학원 의학과

유 은 경

Ⅰ. 서  론

 소아연령에 발병된 당뇨병 환자는 당뇨병에 이환된 상태에서 평생을 살아

가야 하기 때문에 당뇨병성 신증, 망막증과 같은 미세혈관 합병증 및 신경

병증과 대혈관 합병증 등 여러가지 만성합병증을 동반하게 되는 경우가 많

다. 이러한 만성합병증들은 환자의 삶의 질을 심각하게 위협할 뿐 아니라 

사망까지도 초래할 수 있으며, 또한 최근 당뇨병 치료의 발달로 당뇨병으

로 인한 사망은 급성 대사성 합병증보다는 만성 합병증에 의한 경우가 대

부분이다
1,2)

. 성인 연령에서는 당뇨병 합병증에 관해서 많은 연구가 있었으

나 소아 연령에서 발병된 당뇨병의 합병증에 관한 국내보고는 거의 없는 

실정이다. 

 이러한 만성합병증의 가장 전형적인 병변은 망막과 신장의 미세혈관에서 

발생하며 가장 중요한 인자인 고혈당에 의해 유발되는 비효소적 당화, 폴

리올 경로, Diacylglycerol-Protein kinase C 활성증가 및 세포 내 산화 스

트레스 증가 등 여러 생화학적 경로를 통해 초기의 가역적인 변화를 거쳐 

점차 비가역적으로 진행된다고 알려져 있으나, 관련 경로들의 구체적 연결

고리나 최종적 공통경로는 아직 밝혀지지 않았다
3)
. 
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 당뇨병성 신장합병증은 소아연령에서 발병한 당뇨병 환자의 30-50%에서 

초래되는 것으로 보고되며
1,3)

 발병 후 5년 이상 경과한 환자에서 연간 3% 

정도씩 발생하여 15년 후에 최대로 발생하는 것으로 알려져 있으나4), 발병

연령에 따라 차이가 있어 10세 이전에 당뇨병이 발병한 경우 비교적 늦게 

발생하는 경향이 있으며 사춘기 이전의 유병 기간은 합병증의 발생과 무관

하다는 보고도 있다5,6). 

 당뇨병성 망막증은 가장 흔한 만성합병증으로 발병 후 25-30년 후에는 

90% 이상의 환자에서 망막에 병변을 동반하며, 증식성 망막증에 도달한 

인슐린 의존형 당뇨병 환자의 40%에서 5년 이내에 실명하게 된다는 보고

도 있어, 병변의 조기 발견 및 적절한 처치는 매우 중요하다
7,8)

.

 당뇨병성 신경병증은 말초 감각신경과 운동신경 뿐아니라 자율신경까지 

포함하는 광범위한 이상소견을 나타내는 질환으로 환자의 삶의 질을 크게 

위협하는 원인이 되며, 나아가서 족부궤양 및 괴저를 유발할 수 있고 당뇨

병성 족부 병변은 비외상성 하지 절단 원인의 과반수를 차지한다
9)
. 검사 

방법에 따라 차이가 있으나 청소년기 당뇨병 환자의 상당수에서 이미 이상

소견이 동반되어 있으며, 특히 청소년기 당뇨병 환자의 7.7∼28%에서 자율

신경 기능이상이 동반되며
10)
 자율신경 기능이 정상인 경우와 비정상인 경

우 8년 생존율이 각각 97%와 77%로 크게 차이가 있다는 보고도 있어11), 

효율적인 선별검사의 필요성은 더욱 강조된다. 

 당뇨병 환자에서 경동맥 IMT는 2형 당뇨병 환자 및 심혈관계 위험인자

를 갖는 환자들에서 동맥경화증으로 인한 대혈관 합병증의 위험을 예측할 

수 있는 지표로서 많이 이용되고 있다
12-14)

. 그러나 1형 당뇨병 환자에서 

이에 관한 보고는 많지 않으며 대부분 성인 환자를 대상으로 이루어진 경

우로15), 청소년기에 상당수의 당뇨병 환자에서 미세혈관 합병증이 발생하

는 것으로 볼 때 청소년 당뇨병 환자를 대상으로 한 경동맥 IMT의 변화
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에 관한 연구는 꼭 필요하다 하겠다.

 Lp(a)는 저밀도지단백에 apo 지단백(a)가 결합된 거대입자로 apo 지단백

(a)의 kringle이 plasminogen과 구조적 유사성을 가지며 직접 또는 응고계

에 개입하여 동맥경화를 일으키는데 관여하는 물질로
16,17)

, 인슐린 비의존형 

당뇨병에서 Lp(a)가 증가된 경우 동맥경화성 심혈관 질환의 발생이 증가되

는 것으로 보고되고 있으나18), 1형 당뇨병 환자에서 연구된 결과는 거의 

보고된 바 없다.

 합병증의 발생은 혈당 조절 상태와 밀접한 관련을 가지며, 1993년 

Diabetes Control and Complication Trial (DCCT)의 연구보고에 의하면 

집중적 혈당 관리를 하였을 경우 고식적 혈당관리를 한 군에 비해 당뇨병

성 망막증의 발생은 76%를, 기존의 망막 병변의 진행은 54%를 감소시켰

으며, 알부민뇨의 발생은 54%에서, 임상적 신경합병증의 발생은 60%에서 

감소시킨다고 하였다
19,20)

.

  그러나, 신장합병증을 동반한 1형 당뇨병 형제를 가진 당뇨병 환자의 

83%에서 신장합병증이 있었으나, 신장합병증이 없는 1형 당뇨병 형제를 

가진 당뇨병 환자의 17%에서만 신장합병증이 동반된다는 보고
21)
 및 혈당

조절상태에 관계없이 50% 정도의 환자에서는 신장합병증이 발생하지 않는 

점3) 등으로 볼 때 고혈당에 의한 합병증의 발생에는 개개인의 유전적 요

인이 상당한 영향을 미친다
22)
. 

 이와 같이 당뇨병의 합병증은 유전성 및 발병시기에 따라 발생빈도 및 임

상양상에 차이가 있어 임상연구 및 진료에 그 실태에 관한 국내 연구결과

가 꼭 필요하나 아직 소아 및 청소년 연령에서 이에 관한 국내 연구보고가 

미흡한 실정으로, 소아연령에 발병한 당뇨병 환자에서 만성합병증의 발생 

빈도 및 이에 영향을 미치는 인자를 알아보고자 본 연구를 시행하였다.
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Ⅱ. 대상 및 방법

1. 연구대상

 세브란스 병원 소아과에서 치료중인 8-28세의 당뇨병 환자 163명 (남자 

59명, 여자 104명)을 대상으로 하였으며, 대상 환자들은 1형 당뇨병이 141

명 (남자 51명, 여자 90명), 2형 당뇨병이 22명 (남자 8명, 여자 14명)이었

다. 검사 당시 평균연령은 1형에서 16.6±4.4세, 2형에서 18.4±4.3세이었고, 

당뇨병의 발병연령은 1형에서 8.7±4.1세, 2형에서 12.8±1.5세로, 평균 유병

기간은 1형에서 8.1±3.4년, 2형에서 5.5±3.9년이었다.

 1형 당뇨병 환자에서 처음 내원시 공복 C-peptide 농도는 64명 (45.4%)에

서 0.6ng/ml 미만이었으며, 38명 (26.9%)에서는 공복시 C-peptide 농도는 

0.6ng/ml 이상이었으나 식후 농도가 1.5ng/ml 미만이었고, 39명 (27.7%)에

서는 발병시 C-peptide 농도는 정상이었으나 질병이 경과함에 따라 감소하

였다. 2형 당뇨병 환자에서 처음 내원시 공복 C-peptide 농도는 모두  

1.0ng/ml 이상이었고, 체질량지수는 23.4±5.7 kg/m2이었으며 (n=13), 합병

증 검사시 체질량지수는 24.3±4.5kg/m
2
이었다.

2. 연구방법

가. 미세알부민뇨 정량

 무작위 요검사상 알부민/크레아티닌 비율이 0.02 이상이거나 12시간 모은 

소변에서 알부민 배설량이 12mg 이상인 경우 3개월 이상 간격으로 다시 

검사하여 알부민이 24시간당 30mg 이상 배설될 경우 미세알부민뇨로 진단

하였으며, 검사 당일 급성 질환이 있거나 심한 운동을 하였을 때 또는 월
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경중일 경우는 제외하였다. 

나. 망막병증에 대한 검사

 본원 안과에서 간접 검안경을 사용하여 안저 검진을 시행하였으며, 정도

에 관계없이 망막증의 유무로 구분하였다.

다. 신경병증에 대한 검사

 (1) 신경전달속도 (Nerve conduction velocity, NCV) 

  신경전달속도는 JAEGER사의 NEUROSCREENⓇ을 사용하여 우측 상․

하지의 운동 및 감각신경 전달속도를 측정하였다. 운동신경은 정중신경 

(팔꿈치-손목)과 비골신경 (무릎-발목)에서 검사하였으며, 감각신경은 정중

신경 (엄지말단부-손목)과 비복신경 (비복근-외측복사)에서 전달 속도와 

감각전위 진폭 (Sensory potential amplitude, SPA)를 측정하였다
23)
. 세브

란스 병원 당뇨병센터에서 14-84세의 정상인 242명을 대상으로 얻은 정상

치와 비교하여 한가지 이상의 항목이 비정상 소견을 보일 경우 신경전달 

속도가 지연된 것으로 간주하였다. 

 (2) 심혈관계 자율신경 기능검사

 아래와 같이 4개 항목에 대하여 검사를 시행하여 한가지 이상의 항목이 

비정상 소견을 보이거나 두 가지 이상의 항목이 경계역에 해당하는 경우 

자율신경계 합병증이 동반된 것으로 판정하였다
24)
. Ewing 등

24)
에 의해 기

술된 방법에는 5분간의 지속적 악력 운동시 이완기 혈압의 변화를 측정하

는 항목이 포함되어 있으나, 환자 협조가 어려워 본 연구에는 포함시키지 

않았다. 

  (가) 발살바 동작시 R-R 간격의 변화 (발살바 비) 

    수은 혈압계에 mouth piece를 연결하여 15초간 40mmHg의 압력으
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로 숨을 내쉬게 한 다음 1분간 휴식하고 다시 15초간 내쉬는 동작

을 3회 반복하면서 심전도를 기록하여 R-R간격의 변화를 측정하

여, 최대 R-R 간격과 최소 R-R 간격의 비가 1.21 이상인 경우를 

정상, 1.11-1.20을 경계역, 1.10 이하를 비정상으로 보았다.

  (나) 심호흡시 심박수의 변화  

심전도를 기록하면서 5초간 숨을 깊이 들이쉬고 5초간 길게 내쉬

는 동작을 6회 반복하여, 최대 심박수와 최소 심박수의 차이가 15 

이상이면 정상, 11-14는 경계역, 10 이하는 비정상으로 보았다.

  (다) 기립시 R-R 간격의 변화 (30:15 ratio) 

누운 자세에서 5분간 안정을 취한 후 갑자기 일어설 때 30번째 맥

박 부근의 최대 R-R 간격과 15번째 맥박 부근의 최소 R-R 간격

의 비를 구하여, 1.04 이상을 정상, 1.01-1.03을 경계역, 1.00 이하를 

비정상으로 간주하였다.

  (라) 기립성 저혈압

누운 자세에서 5분간 안정을 취한 후 혈압을 측정하고 갑자기 일

어설 때 혈압을 측정하여 수축기 혈압의 강하가 10 이하일 경우를 

정상, 10-29를 경계역, 30 이상을 비정상으로 간주하였다.

라. 경동맥 내막-중막 두께 (Intima-media thickness, IMT) 

 10-23세의 당뇨병 환자 54명 (남자 20명, 여자 34명)과 10-21세의 정상 

청소년 24명 (남자 12명, 여자 12명)에서 경동맥의 내막-중막 두께를 측정

하였다. IMT의 측정은 Aloka사의 SSD-2000으로 7.5MHz linear 

transducer를 사용하여 숙련된 1명의 검사자가 시행하였고, 1주일 이상의 

간격을 두고 2회 판독하여 그 평균값을 사용하였다. 평균 IMT는 경동맥 

분지부를 중심으로 1cm 상방과 하방에서 측정하여 평균값을 구하였으며, 
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세 값 중 가장 높은 값을 최대 IMT로 정의하였다. 2회 판독치 간의 오차

율은 각각 좌측 평균값 6.4±5.0%, 좌측 최대값 7.3±5.1%, 우측 평균값 

6.7±5.2%, 우측 최대값 7.5±6.0%이었다. 당뇨군 54명 중 1형 당뇨병은 45

명, 2형 당뇨병이 9명이었으며, 평균 유병기간은 각각 7.4±2.6년, 5.3±3.9년

이었다.

마. 혈액검사

 밤동안 금식 후 아침 공복에 채혈한 혈액에서 당화혈색소, 총 콜레스테롤, 

중성지방, HDL 콜레스테롤, Lp(a)를 측정하였고, LDL 콜레스테롤은 

Friedewald 공식
25)
을 이용하여 다음과 같이 계산하였다(단위 : mg/dl).

 LDL 콜레스테롤 = 총 콜레스테롤 - HDL 콜레스테롤 - 중성지방/5

바. 통계학적 분석

 검사 결과는 평균±표준편차로 표시하였고 두 군간의 특성 비교는 연속형 

변수의 경우 Student‘s t-test를 사용하였고 명목변수간의 비교는 κ
2
-test를 

사용하였다. 또한 합병증의 발생에 영향을 미치는 인자를 파악하기 위하여 

각 합병증의 유무를 종속변수로 하여 로지스틱 회귀분석을 시행하였고 결

과는 odds ratio (95% 신뢰구간) 및 그에 대한 p 값으로 표시하였으며, 신

경전달속도, IMT 및 혈청 지질 농도와  임상적 특성간의 관계를 알아보기 

위하여 Pearson 상관분석 및 다중 선형 회귀분석을 시행하였다. 
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Ⅲ. 결  과

1. 대상 환자들의 특성

 163명중 1형 당뇨병은 141명 (87%), 2형 당뇨병은 22명 (13%)이었다. 검

사 당시 연령은 두 군간에 의미있는 차이가 없었으나, 당뇨병의 발병연령

은 1형에 비해 2형에서 더 높았으며, 유병기간은 1형에서 더 길었다. 체질

량지수는 2형에서 더 높았으며, 수축기 및 이완기 혈압은 두 군간에 차이

를 보이지 않았다. 최근 1년간 6개월 간격으로 3회씩 측정한 평균 당화혈

색소는 1형, 2형에서 각각 9.4±2.4, 10.3±2.3%로 두 군간에 차이를 보이지 

않았다. 

Table 1. Clinical characteristics of diabetic patients.

 *between type 1 and type 2,†mean values of recent 3 tests at 6-month 

intervals, BMI: body mass index, SBP: systolic blood pressure, DBP: diastolic 

blood pressure

Type 1 Type 2 Total p value*

 N (M:F) 141(51:90) 22 (8:14) 163(59:104)

 Age (yrs) 16.6 ±4.4 18.4 ±4.3 16.8 ±4.4 0.06

 Age of onset (yrs) 8.7 ±4.1 12.8 ±1.5 9.3 ±4.1 <0.001

 Duration (yrs) 8.1 ±3.4 5.5 ±3.9 7.7 ±3.6 0.001

 BMI (kg/m2) 20.8 ±4.5 24.3 ±3.1 21.3 ±3.5 <0.001

 SBP (mmHg) 113.1 ±16.8 114.6 ±9.8 113.3 ±15.9 0.70

 DBP (mmHg) 71.6 ±10.1 72.1 ±9.8 71.6 ±10.0 0.81

 HbA1c (%)† 9.4 ±2.4 10.3 ±2.3 9.5 ±2.4 0.10
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2. 미세알부민뇨

 임상적 알부민뇨를 포함한 미세알부민뇨는 1형의 14.2% (20/141)에서, 2

형의 22.7% (5/22)에서 동반되어 있었으며, 이들 중 1형 4명 (2.8%), 2형 1

명 (4.5%)에서는 이미 임상적 알부민뇨기에 도달해 있었다 (Fig 1). 1형과 

2형에서 미세알부민뇨가 동반된 환자들의 평균 유병기간은 각각 9.8±4.9 

(3.3∼18.9)년, 7.4±3.9 (2.3∼11.2)년이었고 평균연령은 각각 20.0±3.9 (11.

3∼28.4)세, 20.4±3.6 (15.2∼23.5)세였다. 1형 당뇨병 환자를 대상으로 신장 

합병증의 유무를 종속변수로 하여 시행한 로지스틱 회귀분석 결과, 유병기

간, 발병연령 및 당화혈색소가 의미있는 예측인자로 나타났으나, 2형 당뇨

병 환자에서는 세 변수 모두 의미있는 상관관계를 보이지 않았다  (Table 2).

    

Fig 1. Prevalence of chronic complications in patients with childhood-

onset diabetes mellitus.

ALB : microalbuminuria, RET : retinopathy, NCV : abnormal nerve conduction 

velocity, CAN : cardiovascular autonomic neuropathy

 

p<0.05

%
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Table 2. Logistic regressions for microalbuminuria with age of onset, 

duration of diabetes and HbA1c as independent variables.

Type 1 DM Type 2 DM

Odds ratio (95% CI) p value  Odds ratio (95% CI) p value

 Onset age 1.206 (1.042 - 1.396) 0.012 1.149 (0.514 - 2.570) 0.735

 Duration 1.269 (1.090 - 1.478) 0.002 1.146 (0.860 - 1.527) 0.352

 HbA1c 1.225 (1.002 - 1.497) 0.048 1.293 (0.758 - 2.208) 0.346

 3. 당뇨병성 망막증

당뇨병성 망막증 (n=118)은 1형의 7.8% (8/102), 2형의 33.3% (5/15)에서 

동반되어, 1형보다 2형에서 망막증의 빈도가 더 높았다 (Fig 1). 1형과 2형

에서 망막증이 동반되었던 환자들의 유병기간은 각각 12.6±3.1 (9.8∼18.9)

년, 10.7±2.4 (7.3∼13.9)년이었고 검사 당시 연령은 23.2±5.3 (14.0∼28.4)세, 

23.6±3.1 (20.0∼28.6)세였다. 

 전체 환자를 대상으로 시행한 로지스틱 회귀분석 결과, 미세알부민뇨

(OR=5.865(1.198-28.70), p<0.01), 유병기간 (OR=1.626(1.206-2.193), 

p<0.01), 및 발병연령 (OR=1.346(1.056-1.716), p<0.01)이 망막증의 예측인

자로 나타났으며 미세알부민뇨를 변수에서 제외하였을 경우는 당화혈색소

도 의미있는 예측인자로 나타났다(OR=1.337(1.005-1.775), p<0.05). 그러나 

1형 환자만을 대상으로 분석한 경우, 망막증은 유병기간이 길수록, 발병연

령이 높을수록 많이 발병하였으나, 당화혈색소와는 의미있는 상관관계를 

보이지 않았으며, 2형 환자만을 대상으로 분석한 경우, 세 변수 모두 의미

있는 상관관계를 보이지 않았다 (Table 3). 2형에서 망막증이 있는 군과 
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없는 군으로 나누어 비교하였을 때, 망막증이 있는 군에서 유병기간과 검

사당시 연령은 더 많았으나 (p<0.01), 당화혈색소는 두 군간에 차이가 없었

다.

Table 3. Logistic regressions for retinopathy with age of onset, duration 

of diabetes and HbA1c as independent variables.

Type 1 DM Type 2 DM

Odds ratio (95% CI) p value  Odds ratio (95% CI) p value

 Onset age 1.661 (1.236 - 2.232) 0.001 1.953 (0.288 - 13.23) 0.493

 Duration 1.313 (1.019 - 1.692) 0.036 1.839 (0.871 - 3.882) 0.110

 HbA1c 1.257 (0.905 - 1.747) 0.173 1.195 (0.616 - 2.316) 0.598

4. 당뇨병성 신경병증

가. 신경전달속도

 신경전달속도는 1형의 8.7% (11/126), 2형의 16.7% (3/18)에서 지연되어 

빈도에 있어서 두 군간에 의미있는 차이는 없었다 (Fig 1). 신경전달속도 

지연의 유무를 종속변수로 하고, 발병연령, 유병기간 및 평균 당화혈색소를 

독립변수로 하여 로지스틱 회귀분석을 각각 시행한 결과 1형에서는 당화혈

색소가 유의한 영향인자였으며 (OR=1.623(1.227∼2.145), p<0.01), 2형에서

는 세 변수 모두 유의한 영향을 미치지 않았다.

(1) 운동신경

(가) 정중신경 (팔꿈치-손목) 전달속도

정중신경 (팔꿈치-손목)의 NCV는 1형에서는 당화혈색소가 높을수록 감소
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하였으나 유병기간 및 연령과는 의미있는 상관관계를 보이지 않았으며, 2

형에서는 당화혈색소가 높을수록, 유병기간이 길수록, 연령이 높을수록 감

소하였다 (Table 4).

(나) 비골신경 (무릎-발목) 전달속도

비골신경 (무릎-발목)의 NCV는 1형에서는 당화혈색소가 높을수록, 연령이 

많을수록 감소하였으나 유병기간과는 의미있는 상관관계를 보이지 않았으

며, 2형에서는 당화혈색소가 높을수록 감소하였으나, 유병기간 및 연령과는 

의미있는 상관관계를 보이지 않았다 (Table 4).

(2) 감각신경

 (가) 정중신경 (엄지말단부-손목) 전달 속도

정중신경 (엄지말단부-손목) NCV는 1형에서는 당화혈색소가 높을수록 감

소하였으나 유병기간 및 연령과는 의미있는 상관관계를 보이지 않았으며, 

2형에서는 당화혈색소, 유병기간 및 연령과 의미있는 상관관계를 보이지 

않았다 (Table 4).

 (나) 정중신경 (엄지말단부-손목) 감각전위 진폭 (SPA)

 정중신경 (엄지말단부-손목) SPA는 1형에서는 당화혈색소가 높을수록 감

소하였으나 연령 및 유병기간과는 의미있는 상관관계를 보이지 않았으며, 

2형에서는 유병기간이 길수록, 연령이 높을수록 SPA는 감소하였다 (Table 

4).

 (다) 비복신경 (비복근-외측복사) 전달속도

 비복신경 (비복근-외측복사) NCV는 1형에서는 당화혈색소가 높을수록, 

연령이 많을수록 감소하였으며, 2형에서는 의미있는 상관관계를 보이지 않

았다 (Table 4).

 (라) 비복신경 (비복근-외측복사) SPA

 비복신경 (비복근-외측복사) SPA는 1형, 2형 모두에서 당화혈색소가 높
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을수록 감소하였으나 발병연령 및 유병기간과는 의미있는 상관관계를 보이

지 않았다 (Table 4).

Table 4. Correlation coefficients of peripheral nerve conduction velocities.

Type 1 DM Type 2 DM

 Age Duration HbA1c Age Duration    HbA1c

  Median 
  motor NCV -0.05 -0.14 -0.56* - 0.58† - 0.62† -0.63†

  Peroneal NCV -0.27* -0.13 -0.56* - 0.31 - 0.36 -0.66†

  Median   
  sensory NCV 0.16 -0.04 -0.34* - 0.32 - 0.42 0.02

  Median SPA -0.09 -0.13 -0.25† - 0.50† - 0.48† 0.04

  Sural NCV -0.26† -0.06 -0.45* - 0.11 - 0.10 -0.28

  Sural SPA -0.04 0.08 -0.26* - 0.37 - 0.42 -0.72†

*p<0.01, †p<0.05, NCV: nerve conduction velocity, SPA: sensory potential  

amplitude

나. 심혈관계 자율신경 기능검사

 자율신경 기능검사상 이상소견은 1형의 32.1% (26/81)에서, 2형의 16.7% 

(2/12)에서 나타나 빈도에 있어서 두 군간에 의미있는 차이는 보이지 않았

다 (Fig 1). 1형과 2형 전체를 대상으로 시행한 로지스틱 회귀분석상, 유병

기간만이 유의한 예측인자로 나타났으며 (OR=1.223(1.041-1.437), p<0.05), 

1형 또는 2형 각각을 대상으로 하였을 경우는 모두 유의하지 않았다. 상관

분석상에서는 1형에서 발살바 비와 유병기간 간에 의미있는 상관관계가 있

었으며, 2형에서는 발살바 비와 연령, 기립성 저혈압과 유병기간 간에 의미

있는 상관관계가 관찰되었다 (Table 5).
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Table 5. Correlation coefficients of cardiovascular autonomic function 

tests.

type 1 DM type 2 DM

 Age Duration HbA1c Age Duration HbA1c

VR  -0.14    -0.29*    -0.04    -0.75*    -0.56    -0.49

DB  -0.18     0.00     0.03    -0.21    -0.13    -0.27

ST   0.02    -0.01    -0.14    -0.36    -0.14    -0.33 

OH  -0.08    -0.17    -0.11     0.41     0.71*     0.56

 *p<0.05, VR: valsalva ratio, DB: heart rate variability on deep breathing, ST:

 heart rate variability on standing, OH: orthostatic hypotension

 자율신경 검사항목 중 발살바 비는 30.6% (22/72)의 환자에서, 심호흡시 

심박수의 변화는 40% (36/90)의 환자에서 경계역 또는 이상소견을 보인 

반면, 기립시 심박수 변화 및 혈압변화는 각각 13.2% (12/91), 13.2% 

(12/91)에서 경계역 또는 이상소견을 보였다 (Fig 2).  또한 각 항목들을 

독립변수로, 자율신경 기능검사의 이상 유무를 종속변수로 하여 시행한 로

지스틱 회귀분석상, 발살바 비와 심호흡시 심박수의 변화는 의미있는 영향

인자로 나타났으나 (p<0.01), 기립시 심박수 변화 및 기립성 저혈압은 결과

에 의미있는 영향을 미치지 않은 것으로 나타났다.
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   Fig 2. Frequencies of abnormal or borderline autonomic function.

    VR: valsalva ratio, DB: heart rate variability on deep breathing, 

    ST: heart rate variability on standing, OH: orthostatic hypotension

5. 경동맥 내막-중막 두께

 대상 환아들은 1형 당뇨병 45명, 2형 당뇨병 9명, 정상 대조군 24명으로, 

연령 및 혈압은 세 군간에 의미있는 차이를 보이지 않았으나, 체질량지수

는 2형에서 1형 및 대조군에 비해 유의하게 높았다 (Table 6). 1형 당뇨군

에서 2형에 비해 유병기간이 더 길었으며, HDL 콜레스테롤은 2형에서 더 

낮았고, 총 콜레스테롤, 중성지방, LDL 콜레스테롤 및 당화혈색소는 두 군

간에 차이를 보이지 않았다 (Table 7).
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Table 6. Baseline characteristics of subjects in intima-media thickness 

test group.

  *p<0.01 vs type 1 and control group, BMI: body mass index, SBP: systolic  

  blood pressure, DBP: diastolic blood pressure

  경동맥의 IMT는 2형 당뇨병 환아에서 좌측 및 우측 평균값과 최대값 

모두 대조군에 비해 증가되어 있었고, 좌측 평균값, 최대값 및 우측 최대값

이 1형 당뇨병에 비해 증가되어 있었으나, 1형 당뇨병 환아에서는 우측 최

대값만 대조군과 유의한 차이를 보였다 (Table 8). 

Table 7. Serum lipid profiles of diabetic subjects in intima-media 

thickness test group.

Type 1 DM Type 2 DM

   Duration (yrs) 7.4 ±2.6 5.3 ±3.9*

   Total cholesterol (mg/dL) 182.2 ±31.7 190.4 ±53.1

   Triglyceride (mg/dL) 91.9 ±42.7 116.9 ±54.5

   HDL-cholesterol (mg/dL) 61.8 ±13.8 51.4 ±13.2*

   LDL-cholesterol (mg/dL) 102.1 ±26.2 115.6 ±44.2

   Lipoprotein(a) (mg/dL) 21.4 ±21.4 13.7 ±7.9

   HbA1c (%) 9.6 ±2.8 9.8 ±2.3

 *p<0.05

Type 1 DM Type 2 DM Total Control

 N (M:F) 45 (14:31) 9 (6:3) 54 (20:34)     24 (12:12)

 Age (yrs) 16.2±3.5 18.7 ±4.3 16.6 ±3.7 15.9 ±3.4

 BMI (kg/m2) 21.0±3.0 26.5 ±5.2* 21.9 ±3.8 20.9 ±3.2

 SBP (mmHg) 114.6±14.7 117.2 ±12.8 115.2 ±14.0 115.1 ±13.5

 DBP (mmHg) 71.7±9.2 70.2 ±13.7 71.8 ±9.7 72.3 ±9.0
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Table 8. Intima-media thickness of diabetic and normal subjects.

Type 1 DM Type 2 DM Control

  Lt. mean IMT 0.37 ±0.06* 0.44 ±0.10‡ 0.36 ±0.04

  Lt. max IMT 0.41 ±0.07* 0.49 ±0.10‡ 0.39 ±0.05

  Rt. mean IMT 0.36 ±0.05 0.40 ±0.08‡ 0.35 ±0.03

  Rt. max IMT 0.41 ±0.06*† 0.46 ±0.12‡ 0.38 ±0.04

*p<0.05 between type 1 and type 2, †p<0.05 between type 1 and control, 

 ‡p<0.05 between type 2 and control, max: maximum

 당뇨군 및 대조군 전체를 대상으로 하여 각 IMT 측정값을 종속변수로, 

체질량지수, 수축기 및 이완기 혈압, 연령을 독립변수로 하여 다중 선형 회

귀분석을 시행한 결과, 체질량지수만 IMT에 영향을 미치는 인자로 나타났

다 (Table 9).

Table 9. Regression coefficients of intima-media thickness.

Age BMI SBP DBP

  Lt. mean IMT -0.066 0.539* -0.165    -0.123

  Lt. max IMT -0.067 0.509* -0.188    -0.108

  Rt. mean IMT -0.016 0.323† -0.099 0.046

  Rt. max IMT  0.030 0.318† -0.145 0.077

 *p<0.01, †p<0.05, BMI: body mass index, SBP: systolic blood pressure, DBP: 

 diastolic blood pressure

 1형 당뇨군에서는 유병기간, 당화혈색소, 혈청 지질 모두 IMT와 의미있는 

상관관계를 보이지 못하였으나,  2형 당뇨병 환자만을 대상으로 하였을 경
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우 총 콜레스테롤 및 LDL 콜레스테롤과 우측 평균 IMT간에, 그리고 총 

콜레스테롤, 중성지방 및 LDL 콜레스테롤과 우측 최대 IMT간에 의미있는 

상관관계를 보였다 (p<0.05).

6. 혈청 지질 검사

  1형 과 2형 당뇨병에서 혈당 조절상태는 두 군간에 차이가 없었으나,  

혈청 지질 검사상 총 콜레스테롤, 중성지방, LDL 콜레스테롤은 2형에서 더 

높았으며, HDL 콜레스테롤은 2형에서 더 낮았다. Lp(a)는 두 군간에 차이

를 보이지 않았다 (Table 10).

 1형 당뇨병 환자에서는 총 콜레스테롤, 중성지방 및 LDL 콜레스테롤은 

당화혈색소와 양의 상관관계를 보였으며 (p<0.01), LDL 콜레스테롤은 이

완기 혈압과 양의 상관관계를 보였다 (p<0.05). 2형 당뇨병에서는 총 콜레

스테롤과 당화혈색소 및 이완기 혈압간에, 그리고 LDL 콜레스테롤과 이완

기 혈압간에 양의 상관관계가 나타났다 (p<0.05) (Table 11).

Table 10. Serum lipid profiles of diabetic subjects.

Type 1 DM Type 2 DM

BMI HbA1c SBP DBP BMI HbA1c   SBP   DBP

  TC   0.09   0.36*  -0.99   0.03   0.00   0.47†   0.15   0.56†

  TG   0.11   0.28*   0.01   0.07  -0.03   0.14  -0.11   0.14

  HDL-C   0.00  -0.13  -0.12  -0.07  -0.19  -0.17   0.27   0.24

  LDL-C   0.16   0.39*   0.03   0.21†   0.45   0.48  -0.10   0.54†

  Lp(a)   0.10   0.11  -0.06  -0.14  -0.06   0.04  -0.10  -0.01

  

†p<0.05 between type 1 and type 2, *p<0.01 between type 1 and type 2
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 Table 11.  Correlation coefficients between lipid profiles and clinical 

data.

Type 1 DM Type 2 DM

  Total cholesterol (mg/dL) 178.9±32.0† 197.2±40.0

  Triglyceride (mg/dL) 91.8±50.2* 163.0±134.9

  HDL-cholesterol (mg/dL) 61.2±13.2* 47.1±11.7

  LDL-cholesterol (mg/dL) 99.2±26.5* 117.4±34.2

  Lipoprotein(a) (mg/dL) 22.3±19.8 17.3±13.7

*

p<0.01, †p<0.05, BMI : body mass index, SBP : systolic blood pressure, DBP : 

diastolic blood pressure, TC : total cholesterol, TG : triglyceride, HDL-C : 

HDL cholesterol, LDL-C : LDL cholesterol, Lp(a) : lipoprotein(a)
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Ⅳ. 고 찰

 소아 연령에 발병한 당뇨병은 성인기에 여러 가지 만성합병증들을 초래하

여 장애 또는 조기 사망에 이르게 하는 원인이 될 수 있으며, 또한 최근 

당뇨병 치료의 발달로 당뇨병으로 인한 사망은 급성 대사성 합병증보다는 

만성합병증에 의한 경우가 대부분이다
1,2)

.   

 만성합병증으로 인한 심각한 임상 증상은 대개 발병 후 15∼30년 경과한 

후에 나타나나, 이로 인한 초기 징후는 청소년기에 이미 나타날 수 있으며, 

엄격한 혈당조절과 함께 조기에 이와 같은 소견들을 발견하여 적절히 대처

할 경우 합병증으로 인한 심각한 후유증 및 장애를 상당부분 예방하거나 

지연시킬 수 있음은 몇몇 대규모 역학조사를 통하여 이미 보고된 바 있다

19,20)
.

 최근 소아 및 청소년에서 2형 당뇨병의 발생이 급증하면서 이에 대한 관

심이 집중되고 있으며26), 본 연구에서는 검사 대상 중 13%의 환아가 2형 

당뇨병으로, 유병기간은 1형에 비해 더 짧았지만 합병증의 빈도는 유사하

거나 더 높아, 2형에서 보다 조기에 만성합병증이 동반될 수 있음을 시사

하였는데, 2형 당뇨병에서는 임상적 진단 이전 이미 상당기간 고혈당이 지

속되었을 수 있음을 고려하여 조기에 합병증에 대한 선별 검사를 시행하여

야 할 것이다
26)
. 

 지속적인 미세알부민뇨는 임상적 알부민뇨 및 심혈관계 합병증의 발생을 

예견할 수 있는 중요한 소견이나
27)
, 모든 환자에서 알부민뇨가 계속 진행

하는 것은 아니며, 5∼50% 의 환자에서 일시적 또는 간헐적 미세알부민뇨

를 보일  수 있다는 점을 염두에 두고 장기적인 안지오텐신 전환효소 억제

제 투여 시작을 결정하여야 한다
28-31)

. 당뇨병의 이환기간이 5∼10년 이상

인 청소년 및 젊은 성인의 10∼20%에서 미세알부민뇨가 동반된다고 보고



- 24 -

되며
28-30)

, 본 연구에서도 임상적 알부민뇨의 빈도는 1형, 2형 모두에서 5% 

미만이었으나, 미세알부민뇨는 각각 14.2%, 22.7%에서 나타났다. 

 일반적으로 유병기간 5년 미만인 환자에서는 미세알부민뇨가 거의 나타나

지 않는 것으로 알려져 있으나 5년 미만에서도 일부에서 나타날 수 있다는 

보고가 있으며
32,33)

, 본 연구에서도 1형과 2형에서 각각 3.3년(17.7세 발병), 

2.3년(16.1세 발병)의 유병기간을 가진 환자에서도 지속적 미세알부민뇨가 

관찰되었다. 그러나 1형 당뇨병에서 유병기간 5년 이내에 나타는 미세알부

민뇨는 일시적이거나 가역적일 가능성이 보다 높다는 보고도 있어
32)
 그 의

의에 관해서는 추가 검증이 필요하리라 생각된다.

 사춘기가 합병증의 발생에 미치는 영향에 관하여, 당뇨병 실험동물에서 

사춘기에 도달하면 신장내 transforming growth factor-β1의 발현이 증가

되며34), 성호르몬 분비 증가로 인해 폴리올 대사산물 축적과 콜라겐 

cross-linking 및 혈관투과도 증가와 같은 당뇨병 합병증과 관련된 변화가 

나타난다는 보고가 있으나
35)
, 그 정확한 기전은 아직 밝혀지지 않았다. 

 본 연구에서는 환자들의 사춘기 징후가 시작된 시기에 관한 정확한 정보

를 얻을 수 없어 이에 대한 연구는 시행하지 못하였는데, 기존의 연구에 

따르면 사춘기 이후 유병기간이 길수록 미세알부민뇨의 빈도가 증가하며
36)
 

사춘기 이전의 유병기간은 합병증의 발생에 거의 영향을 미치지 못하며 사

춘기 이후의 유병기간이 합병증의 발생을 예측하는 유용한 지표라는 보고

도 있어
6)
, 사춘기가 합병증의 발생에 중요한 역할을 하는 것은 더 이상 논

란의 여지가 없는 것으로 사료되나, 사춘기 이전의 유병기간 또한 합병증

의 발생에 영향을 미친다는 견해가 일반적이다
28)
.

 또한 당뇨병의 이환기간이 5년 이상이더라도 사춘기 연령에 이르기 전에

는 미세알부민뇨가 거의 나타나지 않다가 사춘기에 들어서면서 그 빈도가 

급격히 증가하는 것으로 보고되며
29,33)

 본 연구에서도 1형과 2형에서 미세
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알부민뇨를 보인 가장 어린 연령은 각각 11.3세, 15.2세로 나타나, 사춘기 

연령에 발병한 환아에서는 유병기간이 2년 이상 경과하면 정기적인 소변 

알부민 정량검사를 시행하는 것이 바람직하리라 사료된다. 본 연구에서 1

형에서는 유병기간과 당화혈색소 농도가 미세알부민뇨의 발생에 독립적인 

영향인자로 증명되었으며, 발병연령이 높을수록, 즉 사춘기 이전에 발병한 

경우보다 사춘기 연령에 발병한 경우 합병증이 보다 잘 발생하여 기존의 

보고
5,6,19,20)

와 일치하는 결과를 보였으나, 2형에서는 대상 환자군의 수가 작

아 의미있는 결과를 도출할 수 없었다.

 당뇨병성 망막증은 가장 흔한 만성합병증으로 발병 후 25∼30년 후에는 

90% 이상의 환자에서 망막에 병변을 동반하는 것으로 보고된다. 당뇨병성 

망막증의 초기 소견을 객관적이고 정밀하게 진단하기 위해서는 형광 혈관

조영술 또는 안저촬영을 시행하여야 하나28) 현실적으로 모든 환자에 적용

하기는 어렵고, 임상적인 중재를 필요로 하는 망막증을 검출하기 위한 1차 

선별검사로는 간접검안경 검사가 적절하다고 판단되어 본 연구에서는 동공

을 산동시킨 후 간접검안경을 이용한 안저 검진을 시행하고 필요시 형광 

혈관조영술을 시행하였다. 

 망막증 또한 전체를 대상으로 하였을 때는 기존의 보고
19,20)

와 일치되는 

소견으로 유병기간 및 발병연령에 비례하여 빈도가 증가하였으며, 당화혈

색소와도 의미있는 인과관계를 보였으나, 대상 환자군의 수가 충분하지 않

아 1형 및 2형 각각의 군에 대하여는 통계적으로 만족스러운 결과를 얻지 

못한 것으로 사료된다.

 성장호르몬 결핍증이 동반된 당뇨병 환자에서는 심한 망막병변이 동반되

지 않으며
37)
, 사춘기 이전에 발병한 경우 비증식성 망막증이 보다 늦게 발

생하고38), 사춘기 이후의 유병기간이 망막증 발생에 보다 중요한 영향인자

라는 보고
39)
와 같이 본 연구에서도 망막증은 발병연령이 높을수록 잘 나타
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났고, 유병기간이 5년 이상이더라도 14세 이전에서는 나타나지 않았다. 또

한 당뇨병성 망막증은 미세알부민뇨와 달리 사춘기 이전의 환자에서도 빈

도는 낮으나 보고되었으며40,41), 본 연구에서도 기존의 보고와 같이 망막촬

영을 시행하여 미세한 변화까지 판독하였다면 사춘기 이전의 환아에서도 

망막증이 나타났을 가능성을 배제할 수 없을 것이다.

 그러나 기존의 보고와는 달리 12세 이전에 발병한 1형 당뇨병환자에서 12

세 이후 발병한 환자에 비해 증식성 망막증으로 진행할 위험이 더 높다는 

최근보고도 있어
42)
 사춘기와 망막증의 발생 및 진행의 관계에 대해서는 보

다 자세한 추가 연구가 있어야 할 것으로 생각된다. 

 당뇨병성 신경병증은 말초 감각신경과 운동신경 뿐만아니라 자율신경까지 

포함하는 광범위한 이상소견을 나타내는 질환으로 문진과 심부건반사, 진

동감각 역치 및 monofilament를 이용한 말초감각역치 등의 소견으로도 중

요한 정보를 얻을 수 있으나
9,10)

, 객관화 및 재연성의 문제로 인해 본 연구

에서는 말초신경 전달속도(NCV) 와 감각전위역치(SPA) 및 심장혈관계 자

율신경기능을 측정하였다. 기존의 보고에서는 검사 방법 및 대조군에 따라 

유병률에 크게 차이가 있어 청소년기 당뇨병 환자의 5-75%에서 이상소견

이 동반된다고 보고되며, 혈당조절 상태 및 환자의 연령, 유병기간과 상관

관계를 보이는 것으로 보고된다23,43-45). 본 연구에서 1형에서는 당화혈색소

가 신경전달속도 지연의 유의한 예측인자로 나타났으며, 유병기간과는 유

의한 상관관계를 보이지 않아 유병기간 보다는 혈당 조절상태가 중요한 소

견임을 알 수 있었고, 2형에서는 유병기간, 연령 및 당화혈색소와 NCV가 

의미있는 상관관계를 보였다.

  자율신경 기능이상은 청소년기 당뇨병 환자의 7.7∼28%에서 동반되는 

것으로 보고되며46,47), 본 연구에서도 1형과 2형에서 각각 32.1%와 16.7%에

서 동반되었는데, 유병기간이 길수록 빈도가 증가하였으나 혈당 조절상태
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와는 관련이 없는 것으로 나타나, 혈당 조절이 양호한 환자에서도 자율신

경계 합병증의 가능성은 항상 염두에 두어야 함을 시사하였다.

 심혈관계 자율신경 기능이상이 동반된 환자의 대부분은 무증상이나10,46), 

이들에서
 
급사 및 무통성 심근 경색의 위험이 증가한다는 보고가 있어

11,48,49)
 적절한 선별검사가 필요한데, 현재까지 가장 고전적인 방법은 

Ewing 등24)에 의한 5가지 항목으로, 검사에만 30분 이상 소요되며, 환자의 

상당한 노력을 필요로 하고, 증식성 망막증이 동반된 환자에서는 발살바 

비와 지속적 악력운동은 금기가 되며, 판독 방법도 복잡하여 보편적으로 

적용하기에는 어려움이 있다. 최근 24시간 심전도를 기록하여 R-R 간격의 

변이성을 측정하는 방법이 보고되나
50)
 국내에서는 비용-효과를 감안할 때 

이 또한 쉽게 적용하기 어려우리라 사료된다. 본 연구의 결과는 발살바 비

와 심호흡시 심박수의 변화가 여러 항목 중 가장 유용한 지표로 사용될 수 

있음을 시사하며 향후 이에 대한 추가 검증이 필요할 것이다. 

 경동맥 내막-중막 두께(Intima-media thickness, IMT)는 2형 당뇨병 환자 

및 심혈관계 위험인자를 갖는 환자들에서 동맥경화증으로 인한 대혈관 합

병증의 위험을 조기에 예측할 수 있는 지표로서 많이 이용되고 있으며

12-14)
, 1형 당뇨병을 가진 소아 및 청소년에서 IMT가 대조군에 비해 증가

되어 있으며 유병기간, 연령, 혈압, 혈청 지질 및 알부민 배설량과 연관을 

갖는다고 보고된 바 있으나
15,51,52) 

2형 당뇨병을 가진 소아 및 청소년에서는 

보고된 결과가 거의 없다. 본 연구에서 2형 환아에서는 좌측과 우측의 

IMT 모두 1형 (우측 평균 IMT는 제외) 및 대조군에 비해 증가되어 있었

고, 1형에서도 대조군에 비해 증가된 경향을 보였으나 우측 최대값만 정상

군에 비해 통계적으로 의미있는 차이를 보였는데, 기존의 보고
51,52)

와 본 연

구 모두 비교적 적은 수의 환자를 대상으로 이루어졌기 때문에 향후 보다 

많은 수의 환자를 대상으로 하여 이에 대한 검증이 시행되어야 하리라 생
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각된다. 또한 본 연구에서는 체질량지수가 의미있는 영향인자로 나타났으

나 유병기간이나 당화혈색소와는 연관성을 보이지 않아, IMT가 고혈당 자

체보다 비만도의 영향을 더 받을 가능성을 시사하였으며, 2형 당뇨병 환자

만을 대상으로 하였을 경우 혈청지질과 IMT간에 의미있는 상관관계를 보

여 2형 당뇨병을 가진 소아에서 비만과 이상지질혈증이 IMT를 증가시키

는 기전에 관여하리라 추정된다.

 당뇨병 환자에서 고지혈증은 동맥경화를 촉진하여 대혈관 합병증의 발생

을 증가시키는 위험인자로 잘 알려져 있다
1,53)

. 본 연구에서 2형 당뇨병 환

자에서 1형에 비해 혈청 지질농도 이상이 자주 관찰되었고 특히 중성지방

이 뚜렷한 차이를 보였는데,  성인에서와 같이 소아에서 발병한 2형 당뇨

병에서도 지질 대사 이상이 당뇨병 환자의 유병율을 증가시키는 주요한 위

험인자로 작용할 수 있음을 시사하였다.

또한 전체 환자를 대상으로 하였을 때 BMI가 증가할수록 중성지방과 저밀

도콜레스테롤은 증가하였으며, 고밀도 콜레스테롤은 감소하여 비만과 지질

이상의 연관성을 확인할 수 있었으며, 당화혈색소가 증가함에 따라 지질이

상이 증가하는 소견을 보여 혈당 및 비만의 조절이 대혈관 합병증의 예방

에 도움이 될 수 있음을 시사하였다.

 Lp(a)는 저밀도지단백에 apo 지단백(a)가  결합된 거대입자로, 동맥경화성 

혈관 병변에서 발견되며, 동맥경화성 심혈관계 질환의 위험을 예측할 수 

있는 지표로 보고되고 있다
16,17)

. 또한 고혈당에 의해 Lp(a)가 당화될 경우 

혈액 응고 조절인자의 생성에 미치는 영향이 더욱 증가되는 것으로 보고되

고 있어 당뇨병 환자에서 유용한 지표로 사용될 수 있으리라 사료된다
54)
. 

당뇨병 환자에서 보고된 Lp(a)와 심혈관 질환의 관계는 대부분 2형 당뇨병

에서 연구된 결과이지만, 합병증의 발생은 1형과 2형에서 공통적인 경로를 

통하여 이루어지는 것으로 추정되므로
2,9)

 1형에서도 의미있는 지표로 사용
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될 가능성이 있으며
15)
, 향후 이에 대한 검증이 이루어져야 할 것이다. 본 

연구에서도 환자의 연령이나 비만도, 혈당 조절상태와 Lp(a) 농도는 무관

한 것으로 나타났으며, 1형과 2형에서도 농도에 차이가 없는 것으로 나타

났으나, 혈중 Lp(a) 농도는 주로 apo 지단백(a) 표현형에 의해 결정되는 것

으로 알려져 있으며
53)
, 유전적으로 대혈관 합병증의 위험이 높은 환자군을 

감별하는데 Lp(a)가 도움이 될 수 있으리라 사료된다. 

 또한 본 연구에서는 IMT와 Lp(a)농도 간에도 의미있는 상관관계가 관찰

되지 않았는데, 청소년기 당뇨병환자에서 이 두 가지 인자가 성인에서와 

같이 대혈관 합병증의 위험을 나타내는 지표로 유용할지 여부에 관하여는 

보다 많은 수의 환자를 대상으로 한 추가 연구가 이루어져야 할 것이다.
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Ⅴ. 결 론

 소아연령에서 발병한 당뇨병환자에서 청소년 및 성인초기에 당뇨병의 만

성합병증 및 그 위험인자들이 관찰되었으며, 당뇨병의 이환기간이 길수록, 

혈당조절상태가 불량한 경우에 발생 가능성이 증가되었다. 1형 당뇨병에서 

미세혈관 합병증의 위험은 발병연령이 높을수록 증가하였고, 사춘기 이전 

연령에서는 유병기간에 관계없이 미세혈관 합병증이 관찰되지 않아, 사춘

기가 합병증의 발생에 미치는 영향에 대해서는 향후 추가연구가 필요하며, 

2형 당뇨병에서는 보다 조기에 합병증이 발생하는 경향이 있어 그 기전에 

대한 추가연구가 필요하리라 생각된다.
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Abstract

Chronic complications in patients with childhood-onset diabetes mellitus

Eun Gyong Yoo

Department of Medicine

The Graduate School, Yonsei University

(Directed by Professor Duk Hee Kim)

 This study is designed to determine the prevalence of chronic 

complications and the relationships between risk factors and 

complications in patients with childhood-onset diabetes mellitus (DM). 

One hundred sixty three patients (59 males and 104 females), ranging 

from 8 to 28 years of age, were evaluated for urinary albumin 

excretion, retinal pathology, nerve conduction velocities (NCV), and 

cardiovascular autonomic function test. Their blood samples were 

obtained for measurement of HbA1c, total cholesterol, triglyceride, 

HDL-cholesterol, LDL-cholesterol and lipoprotein(a) levels. Carotid 

intima-media thickness (IMT) were measured in 54 diabetics, and were 

compared with values from 24 healthy adolescents.

1. Among the 163 patients, 141 had type 1 DM and 22 had type 2 DM. 

The mean age of onset was 8.7±4.1 in type 1 and 12.8±1.5 years in 

type 2, and mean duration of DM was 8.1±3.4 years and 5.5±3.9 years, 

respectively. Mean HbA1c levels of recent 3 measurements at 6 

month-intervals were 9.4±2.4, and 10.3±2.3%, respectively. 

2. Microalbuminuria including clinical albuminuria were observed in 
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14.2% of type 1, and 22.7% of type 2 diabetics, and none were 

microalbuminuric before the age of 11. In type 1 DM, the logistic 

regression analysis revealed that duration of diabetes, age of onset, and 

HbA1c levels were significant predictors of microalbuminuria.

3. Diabetic retinopathy were observed in 7.8%(8/102) of type 1 and 

33.3%(5/15) of type 2 diabetic patients, and it was not observed before 

7 years of diabetes. In type 1 DM, duration of diabetes and age of 

onset were significant predictors of diabetic retinopathy.

4. HbA1c was significant predictor of prolonged NCV in type 1 

DM(n=126, p<0.05). Autonomic dysfunction increased with longer 

duration of diabetes(n=93, p<0.05), but it did not correlate with levels of 

HbA1c.

5. In type 2 DM, the mean and maximal IMT of both carotid arteries 

were higher than those of type 1 (except for right mean IMT) or 

healthy subjects, but in type 1, only the maximal IMT of right carotid 

artery was higher than those of healthy subjects. IMT correlated 

significantly with body mass index.

6. In type 2 DM, total cholesterol, triglyceride and LDL-cholesterol 

levels were higher and HDL-cholesterol levels were lower than in type 

1 DM, whereas HbA1c levels were not significantly different in these 

two groups.

 In conclusion, our observation suggests that chronic complications of 

DM can be developed even during adolescence and young adulthood, 

and duration of diabetes and glycemic control are their predictors. In 

type 1 DM, the risk of microvascular complications increased with older 
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age of onset and they were not observed during prepubertal period, 

suggesting that puberty precipitates the development of microvascular 

complications. Chronic complications tend to  develop with shorter 

duration of diabetes in type 2 DM, and further studies are required to 

reveal their metabolic interactions.

key words : diabetes mellitus, complication, nephropathy, retinopathy, 

neuropathy, autonomic neuropathy, carotid intima-media thickness


