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LLLeeeppptttiiinnn///AAAdddiiipppooonnneeeccctttiiinnnRRRaaatttiiiooowwwiiittthhh
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JoSeong-Jong
Advisor:Prof.MoonKyung-RyeM.D.,Ph.D.
DepartmentofMedicine
GraduateSchoolofChosunUniversity

PPPuuurrrpppooossseee:Therearesomekindsofadipocytokinewhichhasbeenreportedto
besecreted from adipocytes :leptin,IL-6,TNF-α,PAI-1,and adiponectin.
Abnormalityinthesecretionoftheadipocytokineisinvolvedinthedevelopment
ofmetabolicdisordersintheobesity.Theaim ofthisstudywastoinvestigate
thecorrelationoftheserum leptin,adiponectin,andleptin/adiponectinratiowith
metabolicdisordersinthechildhoodobesity.
MMMeeettthhhooodddsss:A totalof50children(25obeseand25non-obese)wererecruited
in thepediatricoutclinicofChosun University Hospitalfrom January 1stto
June30th2005.Adiponectin,leptin,anthropometricparameters,fastingglucose,
LDL-cholesterol,HDL-cholesterol,totalcholesterol,triglyceride,and fasting
insulinlevelsweremeasured.Thecorrelationsofleptinandadiponectinlevels
with anthropometricparameters,glucose,insulinandlipidswereanalyzedby
Pearson'scorrelationcoefficients.
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RRReeesssuuullltttsss :Allanthropometricdata (BMI,midarm circumference,tricepsand
subscapularskinfoldthickness,andpercentageofbodyfat)oftheobesegroup
were higherthan those ofthe non-obese group(<0.001).The insulin and
leptin levelsoftheobesegroupweresignificantly higherthan thoseofthe
non-obesegroup(<0.05, <0.001respectively).TheHDL-cholesteroland adip-
onectinlevelsoftheobesegroupweresignificantlylowerthanthoseofthe
non-obesegroup(<0.005, <0.05respectively).Intheobesegroup,theleptin
levelwaspositivelycorrelatedwithBMIandthepercentageofbodyfat,but
negativelycorrelatedwithadiponectinlevel.Moreover,theadiponectinlevelof
theobesegroupwasnegatively correlated with BMIand thepercentageof
body fat,butpositively correlatedwithleptinlevel.Inthenon-obesegroup,
onlyinsulinlevelwaspositivelycorrelatedwithadiponectin.Intheobesegroup,
theleptin/adiponectin ratio was positively correlated with the percentageof
body fatand leptin level.Also,the leptin/adiponectin ratio was positively
correlatedwithBMIandthepercentageofbodyfatinthenon-obesegroup.
CCCooonnncccllluuusssiiiooonnn :Leptin and adiponectin did notappearto have a majorrole
linkingvariousmetabolicdisordersinthechildhoodobesity,eventhoughthey
werestrongly associatedwith obesity indices.But,leptin/adiponectin ratiois
suggestedtobeapredictorforthedevelopmentofcomplicationsofobesity
eveninnon-obesechildren.

KKKeeeyyyWWWooorrrdddsss:Adiponectin,Leptin,Leptin/adiponectinRatio,Metabolicdisorders,
Childhoodobesity
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III...서서서 론론론

비만의 중요한 병인인 지방세포는 과거엔 중성지방을 합성하여 저장하고 있다가
필요시 다른 조직이나 기관에 공급하는 수동적인 에너지 저장고의 기능만을 수행
하는 개념으로 알려져 있었다.그런데,최근 체내 에너지의 항상성을 유지시켜주는
다양한 기능을 가진 조직으로 알려지면서 지방세포에서 생성 및 분비되어 다양한
신호 전달에 관여하는 cytokine,호르몬 등을 통칭하여 adipocytokine이라고 불리운
다1,2).
Adipocytokine에는 leptin,TNF-α,IL-6,resistin,adiponectin등이 있으며3),이

들은 2형 당뇨병, 관상동맥 질환, 고혈압 등 성인병과 연관성이 있다4,5).
adipocytokine들 중에서도 leptin과 adiponectin은 비만아의 대사 장애와 연관이 있
는 중요한 호르몬이다7).
Leptin은 비만 유전자의 산물 중 하나로,중추신경계에 에너지 섭취와 저장에 관

한 신호를 보내 시상하부에서 효과적으로 체중 유지를 하는 것으로 알려져 있다8).
이외에도 혈소판 응집에 관여하며,교감신경을 활성화시켜 고혈압을 조장시키는 기
전들이 보고되고 있다.또한 근육과 간에서 인슐린 민감성을 증대시키고 말초혈액
에서 포도당 이용에 영향을 미친다9,10).비만아에서는 leptin의 저항성으로 인해 농
도가 증가되어 있다11).
Adiponectin는 근육과 간조직에서 인슐린의 민감도를 높이고 지방의 산화를 증가

시켜 체중 감소를 일으킨다.또한,염증 과정 중에 TNF-α에 의해 유도된 단핵구들
이 내피세포에 부착하는 것을 감소시키고 platelet-derived growth factor-BB
(PDGF-BB)의 혈관내 평활근 증식을 최소화하여 항 염증작용과 항 동맥경화작용
을 한다12-14).최근까지의 국내 연구들15,16)은 대부분 대상 연령이 청소년층에 국한되
어 있으며,비만아에서 adiponectin의 농도는 낮고 청소년기 고혈압과 인슐린 농도
와 음의 상관관계가 있다고 한다.
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연구자는 대표적 adipocytokine의 하나인 leptin과 adiponectin을 측정하여 이들이
신체 계측치,인슐린,그리고 지질의 농도 등과 갖는 상관관계를 조사하여 소아 비
만에서 leptin과 adiponectin의 대사 장애와 연관성을 규명하고자 한다.또한,leptin
과 adiponectin단독으로 그 연관성을 파악하는 것보다 leptin/adiponectinratio가
대사 장애와 더욱 연관성이 있는 인자가 될 수 있을 것으로 판단하여 비만아에서
leptin/adiponectinratio의 의미를 알아보고자 본 연구를 실시하였다.
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IIIIII...대대대상상상 및및및 방방방법법법

A.대 상
본 연구에서는 2005년 1월 1일부터 6월 30일까지 조선대학교병원 비만클리닉을

방문한 아동들 중에서 체질량 지수(kg/m2BodyMassIndex,BMI)가 95백분위수
이상인 7-15세 사이의 비만아 25명(남아 20명,여아 5명)을 비만군으로 정하였다.
단,당뇨병,Prader-Willi증후군,다낭성 난소 증후군,쿠싱 증후군 및 갑상선 기능
저하증 등 증후성 비만아들은 제외하였다.대조군은 특이 병력이 없는 정상 체중아
25명(남아 20명,여아 5명)으로 정하였다.

B.방 법
1.신체 계측치
조사 대상 아동의 체중은 신발과 겉옷을 벗고 가벼운 옷을 착용한 상태로 표준

체중계를 이용하여 측정하였고,단위는 가장 가까운 0.1kg까지 측정하였다.신장은
Harpendenstadiometer를 이용하여 소수점 첫째자리까지 측정하였다.체중(kg)을
신장의 제곱(m2)으로 나누어 체질량 지수를 계산하였으며,1998년 한국 소아 및 청
소년 신체발육 표준치를 기준으로 같은 성별과 연령에서 비교하여 백분위수를 구
하였다17).팔둘레는 대상 아동들의 좌측 팔의 견봉과 주두의 중간 거리에서 줄자를
이용하여 그 둘레를 cm 단위로 소수점 한자리까지 측정하였다.피부주름 두께는
Harpendencaliper를 이용하여 삼두박근과 견갑골 바로 아래 부위에서 피부 주름을
당겨 3초가 지난 후 0.5mm 단위로 값을 측정하였다.그 과정을 3회 반복한 결과들
의 평균값을 이용하였다.체지방률(Percentageofbodyfat)은 생체 전기저항법에
의한 체성분 검사기인 InBody2.0(Biospace,Seoul,Korea)를 사용하여 측정하였
다.
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2.채혈 및 생화학 검사
10시간 이상 공복 후 채혈하여 혈당,총콜레스테롤,중성지방(triglyceride),저밀

도 지질단백 콜레스테롤(low densitylipoproteincholesterol,LDLcholesterol),고
밀도 지질단백 콜레스테롤(highdensitylipoproteincholesterol,HDLcholesterol)의
농도는 자동분석기(Auto-analyzerHitachi7150,HitachiLtd.,Tokyo,Japan)를 이
용하여 측정하였다.인슐린 농도는 방사면역검사법(radioimmunoassaykit)을 이용
하여 측정하였다.

3.혈청 leptin의 농도 측정 (Fig.1.)
10시간 이상 공복 후 EDTA가 함유된 시험관에 혈액을 채취하여 혈청을 분리한

후 -70℃에 냉동 보관하였다.실험은 radioimmunoassaykit(LINCO ResearchInc.,
Missouri,USA)를 이용하여 다음과 같은 순서로 측정하였다.
a.제 1일
(1)완충액(0.025M EDTA,0.008% Sodium Azide,1% RIA GradeBSA,그리고
0.05% Triton X-100을 함유한 0.05M Phosphosaline,pH 7.4)을 Nonspecific
binding튜브(#3,4)에 300μL를,Reference튜브(#5,6)에 200μL를,튜브(#7-22)와 튜
브(#23-26),그리고 튜브(#27이상)에 100μL를 피펫을 이용하여 넣었다.
(2)완충액 내에 0.5,1,2,5,10,20,50,100ng/mL의 농도로 정제된 재조합 인간
렙틴이 함유된 표준 용액을 튜브(#7-22)에,그리고 정제된 재조합 인간 렙틴이 함
유된 대조 용액을 튜브(#23-26)에 100μL씩 넣었다.
(3)실험할 검체들을 튜브(#27이하)에 100μL씩 넣었다.
(4)추적자로서 125I를 부착한 인간 렙틴 100μL를 모든 튜브에 첨가하였다.
(5)인간 렙틴 항체 100 μL를 TotalCount튜브(#1,2)와 Nonspecificbinding튜브
(#3,4)를 제외한 모든 튜브에 첨가하였다.
(6)cover를 씌우고 기포가 제거되도록 가볍게 톡톡 쳐서 흔들고 4℃에서 24시간
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동안 보관하였다.
b.제 2일
(1)4℃로 보관된 침전액(Goatanti-RabbitIgG Serum,3% PEG,0.05% Triton
X-100을 함유한 0.05M Phosphosaline,0.025M EDTA,0.08% Sodium Azide)0.1
mL를 TotalCount튜브(#1,2)만 제외하고 모든 튜브에 첨가하였다.
(2)cover를 씌우고 기포가 제거되도록 가볍게 톡톡 쳐서 흔들고 4℃에서 20분 동
안 보관하였다.
(3)모든 튜브를 4℃에서 20분 동안 원심 분리하였다.
(4)원심 분리 후 모든 튜브 내 상층액을 제거하고 감마카운터에서 1분 동안 계산
하여 자동화된 데이터 환원 과정을 거쳐 ng/mL단위로 렙틴 값을 계산하였다.

4.혈청 adiponectin의 농도 측정 (Fig.2.)
10시간 이상 공복 후 EDTA가 함유된 시험관에 혈액을 채취하여 혈청을 분리한

후 -70℃에 냉동 보관하였다.실험은 radioimmunoassay kit(LINCO Research
Inc.,Missouri,USA)를 이용하여 다음과 같은 순서로 측정하였다.
a.제 1일
(1)완충액(0.008% Sodium Azide,0.1% RIA GradeBSA를 함유한 10mM Phosp-
hosaline,pH 7.6)50mL를 증류수 450mL에 섞어 10배로 희석하였다.
(2)10배로 희석된 완충액을 Nonspecificbinding튜브(#3,4)에 300 μL,Reference
튜브(#5,6)에 200 μL,튜브(#7-22)와 튜브(#23-26),그리고 검체 튜브(#27이하)에
100μL를 피펫을 이용하여 넣었다.
(3)동결 건조된 인간 아디포넥틴 바이알에 1mL의 증류수를 섞어 200ng/mL농
도로 표준용액을 만든 후,8개의 튜브를 준비하고 먼저 완충액 0.5mL를 각 튜브
에 넣었다.이후 순서대로 첫 튜브에 표준용액 0.5mL를 넣고 잘 섞은 다음,이 중
0.5mL를 두 번째 튜브에 넣고 잘 섞고,그 중 0.5mL를 세 번째 튜브에 넣어 섞
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으면서 단계적으로 희석시키는 방법을 통해 0.78,1.56,3.125,6.25,12.5,25,50,100
ng/mL의 농도로 표준 시약을 준비하였다.
(4)동결 건조된 인간 아디포넥틴 바이알에 1mL의 증류수를 섞어 대조 용액을 만
들었다.
(5)0.78,1.56,3.125,6.25,12.5,25,50,100ng/mL의 농도로 정제된 인간 아디포넥
틴이 함유된 표준 시약을 튜브(#7-22)에 100 μL씩 넣었다.정제된 재조합 인간 아
디포넥틴을 함유한 대조 용액도 튜브(#23-26)에 100μL씩 넣었다.
(6)인간의 혈장 내에서 아디포넥틴은 ㎍/mL수준으로 존재하지만 본 실험 키트의
범위는 1-200ng/mL이므로 각각의 검체들은 10 μL당 완충액 4990 μL에 희석시켜
1:500비율의 희석액을 만들었다.희석된 검체 100μL를 튜브(#27이상)에 넣었다.
(7)추적자로서 125I를 부착한 인간 아디포넥틴 100μL를 모든 튜브에 첨가하였다.
(8)인간 아디포넥틴 항체 100 μL를 TotalCount튜브(#1,2)와 Nonspecificbinding
튜브(#3,4)를 제외한 모든 튜브에 첨가했다.
(9)cover를 씌우고 기포가 제거되도록 가볍게 톡톡 쳐서 흔들고 4℃에서 24시간
동안 보관했다.
b.제 2일
(1)30% 농도의 토끼 혈장 10 μL를 TotalCount튜브(#1,2)만 제외하고 모든 튜브
에 첨가하였다.
(2)4℃로 보관된 침전액(Goatanti-RabbitIgG Serum,3% PEG,0.05% Triton
X-100을 함유한 0.05M Phosphosaline,0.025M EDTA,0.08% Sodium Azide)1.0
mL를 TotalCount튜브(#1,2)만 제외하고 모든 튜브에 첨가하였다.
(3)cover를 씌우고 기포가 제거되도록 가볍게 톡톡 쳐서 흔들고,4℃에서 20분 동
안 보관하였다.
(4)모든 튜브를 4℃에서 20분 동안 원심 분리하였다.
(5)원심 분리 후 모든 튜브 내 상층액을 제거하고,감마카운터에서 1분 동안 계산
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하여 자동화된 데이터 환원 과정을 거쳐 혈장 내 아디포넥틴 값을 계산하였다.이
후 최종적인 혈청 내 아디포넥틴은 전처치 과정 중 1:500비율로 희석하였던 것을
다시 보정하여 ㎍/mL단위로 조정하였다.

5.자료처리 및 통계분석
SPSS(10.0version)통계 프로그램을 이용하여 통계처리 및 자료를 분석하였다.

비만군과 대조군 간의 신체 계측치와 혈청학적 변수들의 통계학적 유의성 분석은
Student-test를 이용하여 값이 0.05미만인 경우를 통계학적으로 유의하다고 판
정하였다.leptin,adiponectin,leptin/adiponectinratio와 각 변수들 간의 상관관계는
Pearson'scorrelationcoefficient분석법을 이용하여 값이 0.05미만인 경우를 통
계학적으로 유의하다고 판정하였다.
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IIIIIIIII...결결결 과과과

1.대상 아동들의 신체적 특징
대상 아동들의 연령은 비만군 10.9±2.5세,대조군 10.7±2.4세로 유의한 차이

가 없었다.체질량 지수는 비만군 24.8±1.93kg/m2,대조군 17.5±1.32kg/m2로
비만군에서 유의하게 높았다(<0.001).체지방률은 비만군 26.9±2.2%,대조군
14.5±1.2%로 비만군에서 유의하게 높았다(<0.001).팔둘레,삼두박근 피부주름
두께,견갑골하 피부주름 두께의 값도 모두 비만군에서 대조군에 비해 의미있게 높
았다(<0.001)(Table1).

2.혈당,총콜레스테롤,중성지방,저밀도 지질단백 콜레스테롤,고밀도 지질단백 콜
레스테롤,인슐린,leptin,adiponectin의 농도
인슐린 농도는 비만군 17.9±15.6μU/mL,대조군 6.5±2.7μU/mL로 비만군에서 유

의하게 높았다(<0.05).고밀도 지질단백 콜레스테롤은 비만군 50.0±12.4mg/dL,
대조군 68.9±15.9mg/dL으로 비만군에서 유의하게 낮았다(<0.005).leptin농도는
비만군 10.6±5.1ng/mL,대조군 4.87±2.2ng/mL로 비만군에서 유의하게 높았다
(<0.001).adiponectin농도는 비만군 2.85±0.7 μg/mL,대조군 3.27±0.40 μg/mL로
비만군에서 대조군에 비해 유의하게 낮았다(<0.05).혈당,총콜레스테롤,중성지
방,저밀도 지질단백 콜레스테롤 농도는 모두 비만군에서 대조군에 비해 다소 높았
으나 두 군 간에 유의한 차이는 없었다(Table2).

3.Leptin과 adiponectin의 여러 변수들 간의 상관관계
1)전체 대상 아동에서 leptin은 체질량 지수(r=0.775, <0.001),체지방률(r=

0.740, <0.001),삼두박근 피부주름 두께(r=0.609, <0.001),견갑골하 피부주름 두
께(r=0.533, <0.005),중성지방(r=0.379, <0.05)과 유의한 양의 상관관계가 있었고,
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adiponectin(r=-0.564, <0.005)과는 유의한 음의 상관관계가 있었다(Table 3).
adiponectin은 체질량 지수(r=-0.389, <0.05),총콜레스테롤(r=-0.460, <0.05),le-
ptin(r=-0.725, <0.001)과는 유의한 음의 상관관계가 있었다(Table4).
2)비만군에서 leptin은 체질량 지수(r=0.620, <0.05),체지방률(r=0.587, <0.05)

과 유의한 양의 상관관계가 있었고,adiponectin(r=-0.539, <0.05)과는 유의한 음의
상관관계가 있었다(Table3).adiponectin은 체질량 지수(r=-0.651, <0.05),체지방
률(r=-0.665, <0.05),leptin(r=-0.539, <0.05)과는 유의한 음의 상관관계가 있었다
(Table4).
3)대조군에서 leptin은 유의한 상관관계를 갖는 변수들이 없었으나,adiponectin

은 인슐린 농도(r=0.485, <0.05)와 유의한 양의 상관관계가 있었다(Table3,4).

4.Leptin/adiponectinratio와 여러 변수들 사이 상관관계
1)Leptin/adiponectinratio는 비만군 4.03±2.8,대조군 1.53±0.74로 비만군에

서 유의하게 높았다(<0.01,Table2).
2)전체 아동에서 leptin/adiponectinratio는 체질량 지수(r=0.653, <0.001),체지

방률(r=0.657, <0.001),팔두께(r=0.428, <0.05),삼두박근 피부주름 두께(r=0.551,
<0.005),견갑골하 피부주름 두께(r=0.458, <0.05),leptin(r=0.955, <0.001),중성
지방(r=0.451, <0.05)과 유의한 양의 상관관계가 있었고 adiponectin(r=-0.725,
<0.001)과는 유의한 음의 상관관계가 있었다(Table5).
3)비만군에서 leptin/adiponectinratio는 체지방률(r=0.681, <0.05),leptin(r=0.9

46, <0.001)과 유의한 양의 상관관계가 있었으며,adiponectin(r=-0.747, <0.005)
과는 유의한 음의 상관관계가 있었다(Table5).
4)대조군에서 leptin/adiponectinratio는 체질량 지수(r=0.673, <0.005),체지방

률(r=0.696, <0.005),leptin(r=0.953, <0.001)과 유의한 양의 상관관계가 있었다
(Table5).
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IIIVVV...고고고 찰찰찰

비만은 신체 여러 조직,특히 피하 조직에 지방이 과도하게 축적되어 있는 상태
로 전 세계적으로 증가 추세에 있으며18-20),최근 우리나라에서도 경제 성장에 따른
서구적 식습관과 운동 부족 등을 통해 성인 비만 뿐 아니라 소아 청소년 비만도
급격히 증가하고 있다21).
국내 비만 아동의 유병률 추이를 보면 남아의 경우 1979년 1.7%에서 2002년

17.7%로 현저히 증가하였고,여아에서도 2.4%에서 10.9%로 증가하였다22).소아청소
년기의 비만은 대부분이 성인 비만으로 이행되며18,23,24),소아 비만은 비만이 시작된
연령이 높을수록,비만의 정도가 심할수록,비만의 가족력이 있을 때에 성인 비만
으로 이행하는 율이 높다.6세 당시 비만인 소아의 50%이상에서 청소년기 비만으
로 이행되고 이중 70-80%는 성인 비만으로 이행된다23,24).국내 연구에서도 6세 당
시 비만이었던 소아의 67.5%에서 17세까지 비만이 지속되었다25).소아기부터 시작
된 성인 비만은 2형 당뇨병,고혈압,고지혈증,관상동맥질환 및 지방간 등과 같은
합병증을 유발하는 경우가 흔하다. 성인기에 호발하는 것으로 알려졌던 당불내성,
고인슐린혈증,지질 대사 이상 소견들이 최근엔 비만한 소아에서도 높은 유병률로
발견된다.국내 보고에 의하면 비만아 중 ATP-III아시아/태평양 진단기준을 자체
변형시킨 기준에 의거하여 대사 증후군의 유병률은 37.5%로 미국의 통계보다 높은
수치였다26).Sinaiko등27)은 소아 비만이 성인기까지 지속되면 합병증의 조기 발생
및 그로 인한 사망률이 증가한다고 보고하였다.비만아에서도 대사 장애를 조기에
발견하는 것은 매우 중요하다.본 연구에서도 정상아들을 대상으로 한 대조군에 비
해 비만군에서 인슐린의 농도가 유의하게 높았고(<0.05),고밀도 지질단백 콜레스
테롤의 농도는 유의하게 낮아(<0.05)소아 비만아에서도 당 대사와 지질 대사의
장애가 이미 발생하고 있음을 증명할 수 있었다.
과거에 지방세포는 영양 상태가 충분한 경우엔 잉여 영양분을 이용하여 중성지
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방을 합성 및 저장하고 있다가 에너지가 필요한 다른 조직에 공급을 해 주는 수동
적인 저장고의 기능만을 수행하는 것으로 알려져 왔다.1995년 지방세포에서 분비
되는 leptin이 최초로 발견된 이래,지방세포가 여러 신호전달 물질과 호르몬을 생
산하고 분비하여 체내 에너지 대사를 조절하는 내분비 기관으로 인식되기 시작하
였다.지방세포에서 생성 및 분비되어 다양한 신호전달에 관여하는 물질들을
adipocytokine이라고 하며1,2),leptin외에도 tumornecrosisfactor(TNF)-α,inter-
leukin(IL)-6,plasminogenactivatorinhibitor(PAI)-1,resistin,adiponectin등이 있
다.
Leptin은 중추신경계에 신호를 보내 시상하부에서 식욕과 체온을 조절하여 체중

을 감소시키는 효과가 있다.그러나 leptin에 대한 유전자에 돌연변이가 생기거나
수용체에 이상이 오면 식욕이 증가하고 비만을 유발한다8,11).leptin은 혈소판 응집
을 조장시키고 교감신경을 활성화시켜 고혈압을 조장시키는 기전이 있다28).또한
배양된 내피세포에 산화 스트레스를 증가시키는 것으로 밝혀졌다29).leptin의 농도
는 체지방의 양에 비례하여 분비되므로 비만한 사람에서 유의하게 높다. Lyoussi
등30)은 leptin의 농도가 여자에서 남자보다 더 높고 비만군에서 체질량 지수,
C-peptide,인슐린저항성과 연관성이 있었으나 지질 농도와는 연관성이 없었다고
하였다.박 등31)은 혈중 leptin치는 피하지방 및 내장지방,공복시 혈당과 인슐린 농
도,인슐린 저항성과 유의한 상관관계가 있었고,내장지방보다는 피하지방과 연관
성이 더 높다고 하였다.
본 연구에서도 혈청 leptin농도가 비만군에서 정상 대조군에 비해 유의하게 높

았다(<0.001).비만군에서 leptin은 체질량 지수,체지방률과 유의한 양의 상관관
계가 있었고,adiponectin과는 유의한 음의 상관관계가 있었다.하지만,지질 농도나
고인슐린혈증과는 유의한 상관관계가 없었다.대조군에서는 어느 변수들도 유의한
상관관계를 보이지는 않았다.이는 성인을 대상으로 한 연구들30,31)과 달리,소아 비
만에서는 인슐린과 지질의 이상 등 대사 장애의 인자들과 연관성을 갖는 인자들로
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는 leptin외에 다수의 병인들이 존재할 것으로 판단되어 이에 대한 추가적인 연구
가 필요할 것으로 생각된다.
Adiponectin은 그 분자량이 30kD으로,단일 펩타이드로 구성된 끝머리와

-끝머리의 구상 도메인을 포함하여 4개의 도메인으로 구성되어 있다32).혈장
adiponectin은 정상인보다 비만인에서 그 농도가 낮다.여러 연구들에서 인슐린의
감수성을 증가시키고,혈관염증을 억제하여 항 염증 및 항 동맥경화 작용과 관련되
어 있는 것으로 알려져 있다14,32).특히,염증과정 중 TNF-α에 유도된 단핵구들이
내피세포에 부착하는 것을 감소시키고 platelet-derived growth factor-BB
(PDGF-BB)의 혈관내 평활근 증식을 최소화하여 항 염증작용과 항 동맥경화작용
을 한다.adiponectin이 인슐린의 감수성을 증가시키는 기전은,근육 내 지방산의
산화를 증가시키고 간에서 당의 생성을 억제하여 혈당을 감소시키는 것으로 알려
져 있다13).근육 내에서 adiponectin은 AMP-activatedproteinkinase를 활성화시켜
근육 내의 malonyl-CoA치가 감소된다.이로 인해 carnitineacyl-transferaseI에
의해 지방산을 미토콘드리아 내로 이동을 활성화시켜 지방산을 산화시킨다34).지방
조직에서는 인슐린 수용체 substrate1이 연계된 phosphatidylinositol3-kinase를
자극하여 지방산 이동 protein1mRNA의 표현을 증가시켜 지방산의 제거를 활성
화한다.간에서 adiponectin은 carnitinepalmitoyltransferase의 활동성을 증가시킴
으로 인해 결과적으로 간 내의 지방산을 산화시킨다.알코올성 및 비알코올성 지방
간이 있는 쥐를 대상으로 한 실험에서 adiponectin을 쥐에 투여하여 간비대와 지방
간이 호전되고 증가되었던 간효소치가 유의하게 감소하였다35).adiponectin의 농도
가 고혈압에 영향을 미친다는 보고들이 있으나 아직 관계는 명확히 밝혀지진 않았
다36,37).국내 연구에서는 비만 청소년에서 adiponectin의 농도가 낮고,고혈압과는
음의 상관관계를 이루며 혈중 인슐린 농도와도 음의 상관관계가 있었다15,16).
성인과 청소년을 대상으로 한 연구들38,39)에서는 본 연구의 결과와는 다르게

adiponectin농도와 가장 상관관계가 높은 변수는 허리둘레로서,복부 비만이 혈중
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adiponectin의 농도에 가장 중요한 결정 요인임을 보고하였다.이는 간접적으로
adiponectin이 내장 비만과 연관성이 있음을 보여 주는 것이다.또한,박 등31)도 성
인을 대상으로 한 연구에서,피하지방보다 내장지방의 두께,중성지방의 농도가
adiponectin의 농도에 영향을 미치는 변수라고 하였다.그리고,이 등16)은 사춘기
전보다 사춘기 시기의 소아에서 adiponectin의 농도가 유의하게 낮았다고 하였다.
본 연구에서는 혈청 adiponectin농도는 비만군에서 대조군에 비해 유의하게 낮았
다(<0.05).비만군에서 adiponectin은 체질량 지수,체지방률,leptin과는 유의한 음
의 상관관계가 있었지만,지질 농도나 인슐린 농도와는 유의한 상관관계가 없었다.
그 이유로는 소아 비만은 초기에 내장보다는 피하에 지방이 축적되는 비만이 특징
이라는 점40)으로 미루어 대상 아동의 연령이 다른 연구들과 달리 사춘기 이전이 대
다수임을 감안하여 볼 때,아직 소아에는 adiponectin과 연관성이 있을 정도로 내장
에 지방이 축적되지 않았을 것으로 생각된다.Ogawa등6)은 초음파를 이용하여 복
부 내 내장 지방의 두께를 측정함으로 소아 비만아에서도 adiponectin이 내장 지방
의 축적과 유의한 상관관계가 있음을 보고하였다.어린 연령에서는 대상 아동의 협
조 문제가 있어 정확한 내장 비만의 지방 축적과 adiponectin과의 연관성을 확인하
는데 더 많은 연구가 필요할 것으로 생각된다.
연구자는 전체 아동과 비만군에서 leptin과 adiponectin이 모두 체질량 지수에 대

해 서로 역의 상관성을 띄는 것을 확인하였으나 인슐린과 지질 농도에 대해서는
유의한 연관성을 발견하지 못하였다.그래서 leptin/adiponectinratio가 leptin이나
adiponectin단독으로 소아 비만의 대사 장애와 연관성을 알아볼 때보다 더욱 유의
한 인자가 될 수 있을 것으로 생각하여 그에 대한 분석을 시도하였다.Frank등41)

에 의하면 비만아에서 leptin/adiponectinratio는 체질량 지수와 HDL콜레스테롤에
대해 각각 양과 음의 연관성이 있었는데 이는 adiponectin단독으로 비교할 때 보
다 더 유의한 연관성이 있었다.본 연구에서 leptin/adiponectinratio는 비만군 4.03
±2.8,대조군 1.53±0.74로 비만군에서 약 2.5배 정도 높았고,두 군 간에 유의한
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차이가 있었다(<0.01).비만군에서 leptin/adiponectin ratio는 체지방률,leptin과
유의한 양의 상관관계가 있었으며,adiponectin과는 유의한 음의 상관관계가 있었
다.하지만,인슐린과 지질의 농도와는 유의한 연관성이 없었다.반면,대조군에서
leptin/adiponectinratio는 체질량 지수,체지방률,leptin과 유의한 양의 상관관계를
보였다.정상 체중 아동을 대상으로 하여 leptin/adiponectinratio가 체질량 지수 및
체지방률과 유의한 양의 상관관계가 있어 이는 단순히 비만 아동 뿐 아니라 정상
체중 아동에서도 비만의 발생을 조기에 예측할 수 있는 유의한 인자로서 의의가
있을 것으로 생각된다.
결론적으로,leptin과 adiponectin은 비만 지표들과는 유의한 연관성이 있었음에도

불구하고,대사 장애의 인자들과는 유의한 연관성이 없었다.이에 소아 비만에서
대사 장애와 연관성을 갖는데 leptin과 adiponectin외에 다양한 병인들이 존재할
것으로 생각된다.Leptin/adiponectinratio는 비만군에서 의미있게 높았고,특히 대
조군에서도 체질량 지수 및 체지방률과 유의한 상관관계를 보여 정상 체중아에서
도 비만의 발생을 조기에 예측할 수 있는 의미있는 인자로 생각된다.
앞으로 새롭게 발견되는 여러 adipocytokine들과 소아기 비만의 대사 장애와의

연관성에 대한 연구가 이루어져야 하고,내장지방의 축적,고지혈증,인슐린 저항
성,고혈압 등 비만의 대사 장애를 평가할 수 있는 다양한 인자들에 대한 연구가
더불어 이루어져야 할 것이다.또한,소아는 성장과정 중에 있으므로 연령과 성별
에 따른 adipocytokine들과 대사 장애와의 연관성을 분석해 보아야 할 것으로 생각
된다.
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VVV...요요요 약약약

목목목 적적적 :연구자는 adipocytokine의 일종인 leptin,adiponectin과 leptin/adiponectin
ratio를 이용하여 비만아에서 신체 계측치와 인슐린,지질 농도와의 상관관계를 알
아보고자 한다.

방방방 법법법 :2005년 1월부터 2005년 6월까지 조선대학교병원 비만클리닉을 방문한 BMI
95백분위수 이상인 7-15세 사이의 비만군 25명(남:20명,여:5명)과 정상 체중 아동
인 대조군 25명(남:20명,여:5명)을 대상으로 하였다.신체 계측(신장,체중,팔둘레,
피부주름두께,체지방률)을 시행하고 공복상태에서 채혈하여 adiponectin,leptin과
혈당,인슐린,지질 농도를 측정하였다.통계는 Student -test와 Pearson's
correlationcoefficient분석법을 이용하였다.

결결결 과과과 :비만군에서 대조군에 비해 체질량 지수,체지방률,팔둘레,삼두박근 피부
주름두께 및 견갑골하 피부주름두께가 대조군에 비해 유의하게 높았고,인슐린 농
도(17.9±15.6 μU/mLvs6.5±2.7 μU/mL, <0.05)는 유의하게 높았으며,고밀도 지
질단백 콜레스테롤(50.0±12.4mg/dLvs68.9±15.9mg/dL, <0.005)은 유의하게 낮
았다.leptin은 비만군에서 10.6±5.1 ng/mL로 대조군에 비해 유의하게 높았고
(<0.001),adiponectin은 비만군에서 2.85±0.7 μg/mL로 유의하게 낮았다(<0.05).
비만군에서 leptin은 체질량 지수,체지방률과 유의한 양의 상관관계를 보였고
adiponectin은 체질량지수,체지방률과 유의한 음의 상관관계가 있었다.대조군에서
leptin은 유의한 상관관계를 보인 인자가 없었으나,adiponectin은 인슐린과 유의한
양의 상관관계가 있었다.leptin/adiponectinratio는 비만군에서 대조군에 비해 유의
하게 높았고(4.03±2.8vs1.53±0.74, <0.01),비만군에서는 체지방률,leptin과 유의
한 양의 상관관계가 있었으나 대조군에서는 체질량 지수 및 체지방률과 유의한 양
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의 상관관계가 있었다.
결결결 론론론 :소아 비만에서 leptin과 adiponectin은 비만 지표들과 유의한 연관성이 있
었음에도 불구하고,대사 장애를 나타내는 인자들과는 연관성이 없었다.Leptin/
adiponectinratio는 비만군에서 대조군에 비해 유의하게 높았고,대조군에서도 체질
량 지수 및 체지방률과 유의한 상관관계가 있어 정상 체중아에서도 비만의 발생을
조기에 예측할 수 있는 의미있는 인자로 생각된다.
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VVVIII...그그그 림림림

Fig.1.AssayFlow ChartofLeptin

Day 1 Day 2

Step1 Step2-3 Step4 Step5 Step6 Step7 Step8 Step9

Tube#

Add 

Assay 

Buffer

Add 

Standard/QC

Sample 

Add 
125

I-Leptin 

Tracer

Add 

Leptin 

Antibody

Vortex, 

Cover 

and 

Incubate 

24hr at 

4℃

Add 

Precipitating 

Reagent

Vortex, 

and 

Incubate

20min at 

4℃

Centrifuge 

for 

20min., 

Decant, 

and Count 

pellets

1,2 -- -- 100㎕ -- --

3,4 300㎕ -- 100㎕ -- 1.0mL

5,6 200㎕ -- 100㎕ 100㎕ 1.0mL

7,8 100㎕ 100㎕of 0.5ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

9,10 100㎕ 100㎕of 1ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

11,12 100㎕ 100㎕of 2ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

13,14 100㎕ 100㎕of 5ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

15,16 100㎕ 100㎕of 10ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

17,18 100㎕ 100㎕of 20ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

19,20 100㎕ 100㎕of 50ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

21,22 100㎕ 100㎕of100ng/㎖ 100㎕ 100㎕ 1.0mL

23,24 100㎕ 100㎕of QC1 100㎕ 100㎕ 1.0mL

25,26 100㎕ 100㎕of QC2 100㎕ 100㎕ 1.0mL

27,28 100㎕ 100㎕of unknown 100㎕ 100㎕ 1.0mL

29-n 100㎕ 100㎕of unknown 100㎕ 100㎕ 1.0mL
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Fig.2.AssayFlow ChartofAdiponectin

Day 1 Day 2

Step1 Step2-3 Step4 Step5 Step6 Step7 Step8 Step9 Step10

Tube

Add 

Assay 

Buffer

Add 

Standard/ 

QC Sample 

Add 
125

I-

Adiponectin 

Tracer

Add 

Adiponectin 

Antibody

Vortex, 

Cover, 

and 

Incubate 

24hr at 

RT 

Add 

Rabbit 

carrier

Add 

Precipitating 

Reagent

Vortex, 

and 

Incubate 

20min 

at 4℃

Centrif-

uge for 

20min., 

Decant, 

and 

Count 

pellets

1,2 -- -- 100㎕ -- -- --

3,4 300㎕ -- 100㎕ -- 10㎕ 1.0mL

5,6 200㎕ -- 100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

7,8 100㎕
100㎕of 

0.78ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

9,10 100㎕
100㎕of 

1.56ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

11,12 100㎕
100㎕of 

3.125ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

13,14 100㎕
100㎕of 

6.25ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

15,16 100㎕
100㎕of 

12.5ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

17,18 100㎕
100㎕of 

25ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

19,20 100㎕
100㎕of 

50ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

21,22 100㎕
100㎕of

100ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

23,24 100㎕
100㎕of 

200ng/㎖
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

25,26 100㎕
100㎕of 

QC1
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

27,28 100㎕
100㎕of 

QC2
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL

29-n 100㎕
100㎕of 

unknown
100㎕ 100㎕ 10㎕ 1.0mL
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VVVIIIIII...표표표

Table1.AnthropometricDataofTotalSubjects.

*BMI:bodymassindex

Obese
(n=25)

Non-obese
(n=25) -value

Age(years) 10.9±2.5 10.7±2.4 0.956

BMI*(kg/m2) 24.8±1.93 17.5±1.32 <<<000...000000111

Percentageofbodyfat(%) 26.9±2.2 14.5±1.2 <<<000...000000111

Arm circumference(㎝) 27.1±5.43 17.2±1.05 <<<000...000000111

Skinfoldthickness(㎜)

Triceps 41.9±6.19 11.6±1.62 <<<000...000000111

Subscapular 35.1±6.13 8.6±2.18 <<<000...000000111
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Table2.LaboratoryDataofTotalSubjects.

Valuesareexpressedasmean±SD.
*HDL:highdensitylipoprotein,✝LDL:low densitylipoprotein

Obese
(n=25)

Non-obese
(n=25) -value

Glucose(㎎/dL) 89.1±21.08 86.1±11.38 0.636

Totalcholesterol(㎎/dL) 160.7±25.92 152.4±22.80 0.370

Triglyceride(㎎/dL) 150.7±116.34 87.4±41.42 0.082

HDL*cholesterol(㎎/dL) 50.0±12.37 68.9±15.9 <<<000...000000555

LDL✝✝✝ cholesterol(㎎/dL) 80.5±24.57 66.1±22.10 0.107

Insulin(μU/dL) 17.9±15.6 6.5±2.7 <<<000...000555

Leptin(ng/mL) 10.6±5.13 4.87±2.2 <<<000...000000111

Adiponectin(μg/mL) 2.85±0.7 3.27±0.40 <<<000...000555

Leptin/Adiponectinratio 4.03±2.83 1.53±0.74 <<<000...000555
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Table 3.Correlation of Serum Leptin with Anthropometric and Clinical
Characteristics.

*r:correlationcoefficient

Total Obese Non-obese
r* r r

Age 0.033 0.864 -0.033 0.915 -0.344 0.117

BMI 000...777777555<<<000...000000111 000...666222000 <<<000...000555 -0.319 0.148

Percentageofbodyfat 000...777444000<<<000...000000111 000...555888777 <<<000...000555 -0.246 0.269

Arm circumference 0.314 0.097 -0.538 0.058 -0.035 0.876

Skinfoldthickness

Triceps 000...666000999<<<000...000000111 -0.063 0.838 -0.362 0.098

Subscapular 000...555333333<<<000...000000555 -0.444 0.129 -0.272 0.220

Glucose 0.015 0.941 -0.170 0.638 0.388 0.074

Totalcholesterol 0.317 0.094 0.432 0.141 -0.085 0.706

Triglyceride 000...333777999 <<<000...000555 0.221 0.467 0.017 0.942

HDLcholesterol -0.290 0.126 -0.019 0.952 0.371 0.089

LDLcholesterol 0.249 0.193 0.255 0.400 -0.338 0.124

Insulin 0.291 0.150 -0.108 0.766 -0.027 0.906

Adiponectin ---000...555666444<<<000...000000555 ---000...555333999 <<<000...000555 0.223 0.319
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Table4.Correlation ofSerum Adiponectin with Anthropometricand Clinical
Characteristics

*r:correlationcoefficient

Total Obese Non-obese
r* r r

Age -0.438 0.064 -0.423 0.223 -0.199 0.375

BMI ---000...333888999 <<<000...000555 ---000...666555111 <<<000...000555 -0.139 0.539

Percentageofbodyfat -0.321 0.109 ---000...666666555 <<<000...000555 -0.311 0.160

Arm circumference -0.156 0.447 0.119 0.743 -0.089 0.694

Skinfoldthickness

Triceps -0.208 0.308 -0.237 0.511 0.025 0.913

Subscapular -0.121 0.555 0.441 0.202 0.025 0.913

Glucose 0.029 0.890 0.010 0.979 -0.071 0.752

Totalcholesterol ---000...444666000 <<<000...000555 -0.529 0.116 -0.400 0.065

Triglyceride -0.277 0.171 -0.261 0.466 -0.143 0.525

HDLcholesterol -0.089 0.666 -0.082 0.821 -0.256 0.250

LDLcholesterol -0.215 0.291 -0.385 0.273 -0.150 0.506

Insulin -0.141 0.510 -0.249 0.552 000...444888555 <<<000...000555

Leptin ---000...777222555<<<000...000000111 ---000...555333999 <<<000...000555 0.223 0.319
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Table5.CorrelationofSerum Leptin/AdiponectinRatiowithAnthropometricand
ClinicalCharacteristics

*r:correlationcoefficient

Total Obese Non-obese
r* r r

Age 0.267 0.187 0.348 0.324 0.319 0.228

BMI 000...666555333<<<000...000000111 0.489 0.152 000...666777333<<<000...000000555

<<<000...000000555000...666999666<<<000...000555000...666888111<<<000...000000111000...666555777Percentageofbodyfat
0.8650.0460.617-0.181<<<000...000555000...444222888Arm circumference

Skinfoldthickness
0.922-0.0270.5790.200<<<000...000000555000...555555111Triceps
0.5230.1730.182-0.459<<<000...000555000...444555888Subscapular
0.8220.0610.941-0.0290.917-0.022Glucose
0.7880.0730.2620.3930.1930.264Totalcholesterol
0.4920.1860.4610.264<<<000...000555000...444555111Triglyceride
0.1450.3810.8670.0610.344-0.193HDLcholesterol
0.313-0.2690.6060.1870.7080.077LDLcholesterol
0.925-0.0260.8960.0560.1100.335Insulin

<<<000...000000111000...999555333<<<000...000000111000...999444666<<<000...000000111000...999555555Leptin
0.085-0.443<<<000...000000555---000...777444777<<<000...000000111---000...777222555Adiponectin
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