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인사말

안녕하십니까?

이상지질혈증은 별다른 증상이 없으면서도 평생 동안 축적되는 혈중 콜레스테롤 부담은 죽상경화성 심혈
관질환을 초래하므로, 질환 발생과 진행을 되돌릴 수 있는 중요한 위험요인입니다. 따라서 학술적 근거에  
기반하고 우리 국민에게 맞는 이상지질혈증 진단과 관리 기준을 제시하는 일은 한국지질 ·동맥경화학회의 
중요한 책무입니다.

한국지질·동맥경화학회는 1996년 첫 진료지침을 발간한 이래 시대의 근거를 담아 지침을 업데이트하여  
이어 왔으며, 2022년 진료지침 제5판에 이어 이번에 「이상지질혈증 진료지침 2026」을 내놓게 되었습니다.  
이번 지침은 단순한 개정을 넘어, 지난 수년간 쏟아진 대규모 임상연구와 새롭게 등장한 지질강하제, 그리고 
무엇보다 한국인 대규모 코호트에서 축적된 국내 근거를 반영하였다는 점에서 의미가 있습니다.

이번 개정의 방향을 보면, 첫째, 치료의 출발점인 위험도 평가를 정교하게 다듬었습니다. 위험을 더 세밀하게 
반영하는 위험강화인자를 기술하고, 한국형 위험도 평가도구를 소개하여 위험 기반 예방으로 나아가는 토대를 
마련하였습니다. 둘째, 위험군별 LDL 콜레스테롤 목표의 큰 틀은 유지하되, 가장 적극적인 목표를 적용할  
대상을 근거에 따라 넓히고 그 조건을 명확히 하였습니다. 셋째, 약물치료에서는 스타틴을 중심에 두면서  
에제티미브와 PCSK9 억제제의 병용 전략을 확대하고, 벰페도익산을 비롯한 새로운 약제를 지침에 담아  
치료 선택의 폭을 넓혔습니다. 넷째, 관상동맥질환, 만성콩팥병, 가족성 고콜레스테롤혈증, 만성염증질환을 
비롯한 특수집단의 권고를 세분화하고, 그동안 다루지 못했던 영역까지 지침의 범위를 확장하였습니다.

근거가 아직 충분하지 않은 영역에 대해서는 현재까지의 근거와 자료들을 서술하였고, 서둘러 결론을  
내리기 보다는 향후 연구과제로 남겨 두었습니다. 특히 한국형 위험도 평가도구의 검증과 일차예방 저위험군 
중등도위험군 치료목표에 대한 근거 마련은 다음 지침을 향한 우리의 숙제입니다. 진료지침은 완성된 문서가 
아니라 근거와 함께 계속 성장하는 자료 및 최소한의 권고안이기 때문입니다.

이 지침이 나오기까지 2년 동안 방대한 자료와 근거를 함께 검토하고 치열하게 토의해 주신 진료지침위원회 
위원 여러분과 장영우 간사님, 그리고 든든한 조언을 아끼지 않으신 학회 임원진 여러 교수님께 깊이 감사 
드립니다. 부디 이 지침이 진료 현장의 의료진은 물론 국민 건강에 힘쓰는 보건의료인을 포함한 모든 분들께 
널리 쓰이기를 바랍니다.

한국지질 ·동맥경화학회(KSoLA, The Korean Society of Lipid & Atherosclerosis)
회장 김 성 래

이사장 김 상 현
진료지침이사 김 현 진
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이상지질혈증 진료지침 2026에서 새롭게 변경된 내용

이상지질혈증 진료지침 2026은 제5판(2022) 발간 이후 축적된 국내외 근거를 반영하여 개정되었다. 특히 

한국인 대규모 코호트와 국내 무작위대조연구의 결과를 적극적으로 반영하여 위험도 평가 체계를 정비하고, 

새로운 지질강하제와 병용치료 전략을 수용하였으며, 특수집단별 권고를 세분화하였다. 이 글은 진료 현장

에서 개정 내용을 빠르게 파악할 수 있도록 장별 주요 변경사항과 권고 변화를 정리한 것이다. 상세한 근거와 

참고문헌은 각 장 본문을 참고하기 바란다.

핵심 변화

•  위험도 평가 체계: ‘치료목표를 강화시키는 위험강화인자(risk-enhancing factors)’ 개념을 위험 평가에 도

입하였다.

•  위험군별 LDL/non-HDL 콜레스테롤 목표 수치: 전 위험군의 목표치 숫자는 제5판과 동일하게 유지하였

고, 근거수준/조건/대상 정의를 변경하였다.

•  새로운 약제: 벰페도익산(bempedoic acid)을 정식 권고에 포함하였고, 인클리시란(inclisiran), 에비나쿠맙

(evinacumab) 등 신약을 소개하였다. 이코사펜트에틸(IPE) 권고는 상향하였다.

•  초기 병용요법: 급성관상동맥증후군 등에서 스타틴과 에제티미브의 조기 병용을 권고에 반영하였다.

•   특수집단 권고: 관상동맥질환과 이상지질혈증에 대한 권고를 개편하였고, 가족성 고콜레스테롤혈증 목

표를 하향하였으며, HIV와 항암치료 등 새로운 집단을 추가하였다.

Chapter 1| 한국인 이상지질혈증의 역학

국내 최신 통계(Fact Sheet 등)를 반영하여 한국인의 심혈관질환 유병 ·사망 현황, 위험요인 분포, 혈중 지질

농도 분포 자료를 갱신하였다. 위험도 예측모델 관련 국제 동향(SCORE2 Asia-Pacific, PREVENT 등)과 한국

인 대상 검증 결과를 새롭게 소개하였다. 

Chapter 2| 이상지질혈증의 진단 및 치료의 기준

1. 진단 기준

•  비공복 채혈에서 공복 재검을 권고하는 중성지방 기준을 500 mg/dL 이상에서 400 mg/dL 이상으로 조

정하였다. 이는 중성지방이 400 mg/dL을 넘으면 Friedewald 공식으로 계산한 LDL 콜레스테롤의 정확

도가 떨어지기 때문이며, 비공복 400 mg/dL 이상에서 공복 재검을 권고하는 ACC/AHA 기준과도 일치

한다.
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•  이상지질혈증 분류표에서 HDL 콜레스테롤 분류 항목을 삭제하였다. 이는 HDL 콜레스테롤을 진단용 

절단값이 아닌 위험도 평가의 연속변수로 다루는 국제 추세를 반영한 것으로, 낮은 HDL 콜레스테롤

(<40 mg/dL)은 주요 위험인자로 그대로 유지하였다.

•  중성지방을 <135, 135-149, 150-199, 200-499, ≥500 mg/dL 구간으로 세분화하여 해석과 치료에 연계하

였다. 고중성지방혈증 정의(≥200 mg/dL)는 유지하였다.

2. 위험도 평가

•  위험군 명칭과 구성을 정비하여 질환 실체 기반(관상동맥질환군, 비심장성 혈관질환군, 당뇨병군, 중등

도 위험군, 저위험군)으로 제시하였다.

•  위험강화인자(risk-enhancing factors) 개념을 신설하였다. 스트레스, 우울증 등 주요 정신질환, 비만, 신

체활동 부족, 조기폐경 ·전자간증 ·임신성 고혈압 병력, 수면무호흡, HIV, 그리고 Lp(a) ≥50 mg/dL, 

hsCRP ≥2 mg/L, ApoB 상승을 치료목표 강화 판단에 활용하도록 하였다.

•  고HDL 콜레스테롤(≥60 mg/dL) 보호인자 감산 기준을 60-100 mg/dL 범위로 한정하였다. 

3. 치료 기준(LDL 콜레스테롤 목표)

•  위험군별 LDL/non-HDL 콜레스테롤 목표 수치의 큰 틀은 제5판과 동일하다. 다만 목표 적용 대상과 강

화 조건이 아래와 같이 바뀌었다.

-  LDL 콜레스테롤 <55 mg/dL (non-HDL 콜레스테롤 <85 mg/dL) 목표군 확대: 제5판에서는 가장 낮은 

목표를 주로 관상동맥질환에 적용하였으나, 이번 진료지침에서는 이 목표군에 관상동맥질환, 재발성 

죽상경화성 허혈뇌졸중 위험이 높은 경우(선택적, IIa B, 신설), 표적장기손상 또는 주요 위험인자 3개 

이상을 동반한 고위험 당뇨병(선택적, IIa B)을 함께 명시하였다.

-  당뇨병 고위험: LDL 콜레스테롤 <70 mg/dL 목표의 근거수준을 B에서 A로 상향하였고 ‘기저치 대비 

50% 이상 감소’ 요건을 병기하였다(대상: 표적장기손상 ·주요 위험인자 다수 ·유병 10년 이상 2형 당뇨

병).

-  중등도위험군: LDL 콜레스테롤 100-129 mg/dL이라도 위험강화인자를 동반하면 더 적극적으로 LDL

을 낮추도록 권고하였다(IIa, B, 신설).

-  저위험군: 목표는 <160 mg/dL로 유지하였으나, 위험강화인자를 동반하면 강화된 치료목표를 고려할 

수 있도록 신설하였다(IIb, B).

Chapter 3| 이상지질혈증의 생활요법

1. 식사요법

•  탄수화물 섭취 권고에 하한(총 에너지의 50%)을 신설하여 ‘총 탄수화물 50-65%’로 제시하였고, 총당류

(20% 이내)와 첨가당(10% 이내)을 분리하여 명시하였다(IIa, B).

•  트랜스지방 권고 문구를 ‘피하는 것’에서 ‘제한하는 것’으로 정비하였다(I, A).

•  영양소 중심에서 식사패턴 중심 접근으로 서술을 강화하였고, 한국형 지중해식 등 국내 코호트 근거를 

추가하였다.
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2. 운동요법

•  유산소+저항성 복합운동 권고를 신설하였다(I, B).

•  1일 7,000보 목표, 운동 스낵(exercise snacks) ·VILPA (간헐적 고강도 생활신체활동), 저항성운동 처방, 

그리고 GLP-1 계열 약물로 체중감량 시 근감소 예방을 위한 저항성운동 병행 등을 추가하였다.

3. 금연, 음주

•  전자담배에 대한 권고를 신설하였다. 연초 대비 안전성 근거가 부족하여 금연 수단으로 권장하지 않는다

(III, B).

•  ‘절주’ 항목을 ‘음주 관리’으로 정비하였고, WHO의 건강손실 최소 노출(0 g) 개념 등을 인용하여 가급적 

금주 또는 섭취 최소화를 강조하였다(권고등급 변화 없음).

Chapter 4| 이상지질혈증의 약물요법

1. 새로 반영된 약제

•  벰페도익산: 작용기전 및 용법과 함께 정식 권고에 포함하였다. 

•  인클리시란: siRNA 계열 PCSK9 표적 약제로 소개하였다. 

•  에비나쿠맙, 오비세트라핍(obicetrapib), zodasiran·plozasiran, volanesorsen 등 개발 중 신약을 본문에 새

롭게 소개하였다.

2. 치료 전략

•  에제티미브: 최대 가용 용량의 스타틴을 투여해도 목표에 도달하지 못하면 병용하도록 하는 기존 권고(I, 

B)는 유지하였다. 새롭게, 관상동맥질환에서는 스타틴 치료만으로 목표 미달이거나 조기 달성이 필요하

면 에제티미브(또는 PCSK9 억제제) 병용을 권고하였고(I, B), 급성관상동맥증후군에서는 초기부터 최

대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브를 병용하여 조기 목표 도달을 고려하도록 신설하였다(IIa, B).

•  PCSK9 억제제: 죽상경화성 심혈관질환에서 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브를 병용하여도 목표 

미달 시 추가 병용하는 권고(IIa, A)는 유지하였다. 관상동맥질환에서 스타틴 치료만으로 목표 미달이거

나 조기 달성이 필요하면 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 병용을 권고하였다(I, B). 새롭게, 죽상경화성 

질환과 위험요인을 동반한 허혈뇌졸중 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용에도 LDL 

콜레스테롤이 70 mg/dL 미만으로 떨어지지 않으면 PCSK9 억제제 사용을 고려하는 권고를 신설하였다

(IIa, B). 

•  벰페도익산: 스타틴 불내성 환자에서 단독 또는 병용 사용을 고려하도록 하였고(IIa, B), 특히 스타틴 불

내성이 있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표 달성을 위해 사용을 고려하는 권고를 신설하

였다(IIa, B). 또한 관상동맥 ·비심장성 혈관질환군에서 최대 내약 용량의 스타틴 치료에도 목표에 도달

하지 못하면 에제티미브를 병용하고 벰페도익산 추가를 고려하도록 하였다(IIa, C).

•  이코사펜트에틸(IPE): 권고를 상향하였다. 대상 중성지방 기준을 ‘≥200 mg/dL’에서 ‘135-499 mg/dL’로, 

권고등급을 IIb에서 IIa로 조정하였다.
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Chapter 5| 특정 집단의 이상지질혈증

1. 관상동맥질환

•  LDL 콜레스테롤 <55 mg/dL 및 기저치 50% 이상 감소 목표는 유지하였다. 비스타틴 병용, 급성관상동맥

증후군 조기 병용, 벰페도익산(스타틴 불내성), 입원 중 치료 강화 등을 신설하였다.

2. 뇌졸중(뇌혈관질환)

•  최대 가용 용량의 스타틴 ·에제티미브 병용에도 LDL 콜레스테롤 <70 mg/dL에 도달하지 못하면 PCSK9 

억제제 사용을 고려하는 권고를 신설하였다(IIa, B).

3. 당뇨병

•  LDL 콜레스테롤 <70 mg/dL 목표 근거수준을 B에서 A로 상향하였고 ‘50% 이상 감소’ 조건과 ‘10년 이상 

2형 당뇨병’ 대상을 명시하였다. 측정 항목에 Lp(a)를 추가하였다(IIa, A). LDL 콜레스테롤 목표 수치

(55/70/100 mg/dL)는 유지하였다.

4. 만성콩팥병

•  진단 시 지질검사 권고를 신설하였고, PCSK9 억제제 ·벰페도익산 등 신약을 추가하였다. LDL 콜레스테

롤 수치 목표는 제시하지 않는 원칙을 유지하였다.

5. 소아 ·청소년

•  진단기준, 치료목표(LDL 콜레스테롤 <130 mg/dL)는 유지하였으나, 치료제에 PCSK9 억제제(에볼로쿠

맙 10세 이상, 알리로쿠맙 8세 이상)를 추가하였다.

6. 가족성 고콜레스테롤혈증(FH)

•  진단 ·선별 관련 Class I 권고 3개를 신설하였다(모두 I, C). 임상기준 진단과 유전자 확인, 선별검사 대상, 

연쇄 선별검사가 이에 해당한다.

•  LDL 콜레스테롤 목표치를 하향하였다. 성인 <100 mg/dL에서 <70 mg/dL, 소아 <135 mg/dL에서 <115 

mg/dL, 죽상경화성 심혈관질환 동반 시 <70 mg/dL에서 <55 mg/dL로 조정하였다.

7. 기타 특정집단

•  제5판에 없던 집단을 새롭게 다루었다. 만성염증 ·자가면역질환, HIV 감염(일차예방 스타틴 고려), 항암

치료(안트라사이클린) 심독성 예방, 예방접종에 대하여 추가하였다.

Chapter 6| 향후 연구 과제

•  한국인유전체역학조사(KoGES) 코호트로 한국형 위험도 평가도구를 개발하고 국민건강보험공단 코호

트에서 검증한 위험예측모델을 소개하였다. 다만 국내 근거가 축적되는 단계에서는 소개 수준으로 정리

하였고, 실제 치료 전략은 기존 위험인자 기반 체계를 유지하였다.
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•  HDL 콜레스테롤 감산 기준의 타당성 평가를 추가하였다. 매우 높은 HDL 콜레스테롤에서 위험이 다시 

증가하는 U자형 관계를 근거로 감산 기준을 60-100 mg/dL 범위로 제한하였고, 관련 연구과제를 제시하

였다.

•  저위험군 LDL 콜레스테롤 목표 조정에 대한 한국형 근거를 신설하였다. 국내 대규모 코호트에서 LDL 

콜레스테롤 130 mg/dL부터 위험이 단계적으로 상승함을 확인하였으나, 현 시점에서 일괄 하향의 근거

는 충분하지 않아 현행 <160 mg/dL을 유지하였고 조정 여부를 향후 연구과제로 제시하였다.

•  관상동맥 석회화지수는 죽상경화증의 총량을 반영하여 심혈관질환 발생을 잘 예측하는 비침습적 지표

로 최근 진료지침에서 위험도 평가 및 치료 결정에 적극 활용되고 있으나, 한국인에서의 절단값과 이에 

따른 LDL 콜레스테롤 목표치에 대한 근거는 아직 없다.

•  Lp(a)는 농도의 90% 이상이 유전적으로 결정되는 죽상경화 촉진 인자로 LDL 콜레스테롤 강하 이후의 

잔여위험을 설명하며 최근 진료지침에서 측정이 권고되고 있으나, Lp(a)를 표적하는 약제의 심혈관 결

과와 한국인의 분포 자료가 아직 부족하다.

•  다유전자위험점수와 클론성 조혈증은 기존 위험인자를 보완하는 유전적 지표로서 특히 젊은 연령에서 

심뇌혈관질환 위험을 추가로 선별할 수 있는 가능성을 보였으나, 국내 인구집단에서의 검증과 비용효과 

분석이 필요하다.
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권고등급 및 근거수준

진료지침의 근거자료로 사용된 임상연구나 문헌은 다음의 근거수준과 권고등급 기준을 적용하여 진료지침

위원회에서 제시하였다.

1) 근거수준등급 및 정의

근거수준 정의

A
권고 도출에 대한 명백한 근거가 있는 경우. 

충분한 검증력을 갖고 잘 수행되어 일반화가 가능한 2개 이상의 무작위 임상연구(RCT) 또는 RCT 메타분석을 
통해 명확하게 입증된 경우.

B
권고 도출에 대한 신뢰할 만한 근거가 있는 경우. 

1개의 RCT, 비RCT 연구의 메타분석, 또는 잘 수행된 코호트 연구나 환자-대조군 연구를 통해 이를 뒷받침할 만한 
근거가 있는 경우.

C
권고 도출에 대한 가능한 근거가 있는 경우. 

신뢰할 수는 없으나 소규모 기관에서 수행된 무작위 임상연구, 관찰연구 및 증례보고 등의 관련 근거가 있는 경우.

E
전문가 권고사항. 

뒷받침할 만한 근거는 없으나 임상경험과 전문성을 기반으로 한 전문가의 의견인 경우.

2) 권고등급 및 정의

권고등급 정의 권고 표기

Class I
근거수준(A)과 편익이 명백하고 진료현장에서 활용도가 높은 
권고

권고한다.
(Is recommended)

Class IIa
근거수준(B)과 편익이 신뢰할 만하고 진료현장에서 활용도가 
높거나 보통인 권고

고려한다.
(Should be considered)

Class IIb
근거수준(C 또는 E)과 편익을 신뢰할 수는 없으나 
진료현장에서 활용도가 높거나 보통인 권고

고려할 수 있다
(May be considered)

Class III
근거수준(C 또는 E)을 신뢰할 수 없고 위해한 결과를 초래할 
수 있으며 진료현장에서 활용도가 낮아 권고되지 않는 경우

권고하지 않는다
(Is not recommended)
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약어 목록

ABCA1 ATP-binding cassette transporter A1

ACC American College of Cardiology

ACL ATP-citrate lyase

ACS acute coronary syndrome

AHA American Heart Association

ALT alanine aminotransferase

ANGPTL3 angiopoietin-like 3

ApoA1 apolipoprotein A-I

ApoB apolipoprotein B

ASCVD atherosclerotic cardiovascular disease

AST aspartate aminotransferase

BMI body mass index

CABG coronary artery bypass grafting

CAC coronary artery calcium

CAD coronary artery disease

CETP cholesteryl ester transfer protein

CHD coronary heart disease

CI confidence interval

CK creatine kinase

CKD chronic kidney disease

CKM cardiovascular-kidney-metabolic

CVD cardiovascular disease

CYP3A4 cytochrome P450 3A4

DHA docosahexaenoic acid

DM diabetes mellitus

EAS European Atherosclerosis Society

eGFR estimated glomerular filtration rate

EMA European Medicines Agency

EPA eicosapentaenoic acid

ESC European Society of Cardiology

FDA US Food and Drug Administration

FH familial hypercholesterolemia

FRS Framingham Risk Score

GFR glomerular filtration rate

GLP-1 glucagon-like peptide-1

HbA1c glycated hemoglobin

HDL high-density lipoprotein

HDL-C high-density lipoprotein cholesterol

HeFH heterozygous familial hypercholesterolemia

HL hepatic lipase

HoFH homozygous familial hypercholesterolemia

hsCRP high-sensitivity C-reactive protein

HR hazard ratio

HTN hypertension

IDL intermediate-density lipoprotein

IPE icosapent ethyl

KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes

KoGES Korean Genome and Epidemiology Study

KSoLA Korean Society of Lipid and Atherosclerosis

LCAT lecithin-cholesterol acyltransferase

LDL low-density lipoprotein

LDL-C low-density lipoprotein cholesterol

Lp(a) lipoprotein(a)

LPL lipoprotein lipase

MI myocardial infarction

NAFLD non-alcoholic fatty liver disease

NCEP National Cholesterol Education Program

NHANES National Health and Nutrition Examination Survey

NHLBI National Heart, Lung, and Blood Institute

NLA National Lipid Association

NNH number needed to harm

NNT number needed to treat

non-HDL-C non-high-density lipoprotein cholesterol

OR odds ratio

PAD peripheral artery disease

PCE Pooled Cohort Equations

PCSK9 proprotein convertase subtilisin/kexin type 9

PREVENT Predicting Risk of cardiovascular disease EVENTs

RCT randomized controlled trial

RR relative risk

sdLDL small dense low-density lipoprotein

siRNA small interfering RNA

SCORE2 Systematic Coronary Risk Evaluation 2

T1DM type 1 diabetes mellitus

T2DM type 2 diabetes mellitus

TC total cholesterol

TG triglyceride

TIA transient ischemic attack

TRL triglyceride-rich lipoprotein

UACR urine albumin-to-creatinine ratio

VILPA vigorous intermittent lifestyle physical activity

VLDL very low-density lipoprotein

WHO World Health Organization
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Health Outcomes

ALERT Assessment of Lescol in Renal Transplantation

ASCEND A Study of Cardiovascular Events iN Diabetes

AURORA
A Study to Evaluate the Use of Rosuvastatin in Subjects on Regular Dialysis: an Assessment of Survival and 
Cardiovascular Events

BIP Bezafibrate Infarction Prevention

CARDS Collaborative Atorvastatin Diabetes Study

CARE Cholesterol and Recurrent Events

CLEAR Harmony Cholesterol Lowering via Bempedoic Acid, an ACL-Inhibiting Regimen (CLEAR) Harmony

CLEAR Outcomes Cholesterol Lowering via Bempedoic Acid, an ACL-Inhibiting Regimen (CLEAR) Outcomes

CLEAR Wisdom Cholesterol Lowering via Bempedoic Acid, an ACL-Inhibiting Regimen (CLEAR) Wisdom

CORONA Controlled Rosuvastatin Multinational Trial in Heart Failure
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Effect of Vascepa on Improving Coronary Atherosclerosis in People With High Triglycerides Taking Statin 
Therapy
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EWTOPIA 75 Ezetimibe Lipid-Lowering Trial on Prevention of Atherosclerotic Cardiovascular Disease in 75 or Older

Ez-PAVE Intensive LDL Cholesterol Targeting in Atherosclerotic Cardiovascular Disease 

FATS Familial Atherosclerosis Treatment Study

FIELD Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes

FOURIER Further Cardiovascular Outcomes Research with PCSK9 Inhibition in Subjects with Elevated Risk

GISSI Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravvivenza nell'Infarto Miocardico

GLAGOV Global Assessment of Plaque Regression With a PCSK9 Antibody as Measured by Intravascular Ultrasound

HATS HDL-Atherosclerosis Treatment Study

HPS Heart Protection Study

HPS2-THRIVE Heart Protection Study 2-Treatment of HDL to Reduce the Incidence of Vascular Events

IMPROVE-IT Improved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial

JELIS Japan EPA Lipid Intervention Study

J-STARS Japan Statin Treatment Against Recurrent Stroke

JUPITER Justification for the Use of Statins in Primary Prevention: An Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin

LODESTAR Treat-to-Target or High-Intensity Statin in Patients With Coronary Artery Disease

MESA Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis

OASIS Organization to Assess Strategies for Ischemic Syndromes

ODYSSEY LONG TERM
Long-term Safety and Tolerability of Alirocumab in High Cardiovascular Risk Patients with 
Hypercholesterolemia Not Adequately Controlled with Their Lipid Modifying Therapy

ODYSSEY OUTCOMES
Evaluation of Cardiovascular Outcomes After an Acute Coronary Syndrome During Treatment With 
Alirocumab
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PROSPER Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk

PROVE-IT Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Infection Therapy (-TIMI 22)

RACING
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1. 한국인 심혈관질환 현황

심혈관질환은 전 세계적으로 가장 중요한 사망 원인이며, 질병부담이 매우 큰 질환이다. Global Burden of 

Disease Study에 따르면, 2023년 전 세계 심혈관질환 유병자는 6억 2,600만 명이고, 심혈관질환으로 인한 사

망은 1,920만 건으로 추정되었다. 심혈관질환으로 인한 장애보정생존연수(disability-adjusted life years, 

DALYs)는 4억 3,700만으로, 1990년에 비해 1.4배 증가하였다.1 앞으로도 심혈관질환 부담은 계속 증가할 것

으로 예상된다. 한 연구에서는 2050년까지 심혈관질환 유병률은 90%, 사망은 73%, DALYs는 55% 증가하여, 

심혈관질환 사망이 3,560만 건에 이를 것으로 전망하였다.2 다행히 연령표준화 심혈관질환 사망률은 전반적

으로 감소하는 추세이다. 그러나 고소득국가에서는 비교적 빠르게 감소하는 반면, 저소득국가에서는 감소 

속도가 더디거나 오히려 증가하는 경우도 있어 지역 간 격차는 더욱 커지고 있다. 우리나라는 1990년대 이후 

연령표준화 심혈관질환 사망률이 가장 빠르게 감소한 국가 중 하나이다(그림 1-1).

그림 1-1. 심혈관질환 연령표준화 사망률 추이, 1990-2023 (자료원: Global Burden of Disease Study)

우리나라의 사망원인 통계자료를 이용하여 심뇌혈관질환을 포함하는 전체 순환기질환과 주요 세부 질환

의 사망률 변화를 살펴보면 다음과 같다. 전체 순환기질환 사망은 1998년 58,122건(인구 10만 명당 124.1건)

에서 2024년 68,723건(인구 10만 명당 134.7건)으로 증가하였다. 뇌혈관질환 사망은 1998년 34,716건(인구 

10만 명당 74.1건)에서 2019년 21,586건(인구 10만 명당 42.0건)까지 감소하였으나, 이후 다시 소폭 증가하여 
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2024년에는 24,612건(인구 10만 명당 48.2건)을 기록하였다. 허혈성심질환 사망은 1998년 7,659건(인구 10만 

명당 16.4건)에서 2020년 14,739건(인구 10만 명당 28.8건)까지 점진적으로 증가하였으며, 2024년에는 

14,262건(인구 10만 명당 27.9건)을 기록하였다.

그러나 이 기간 동안 우리나라 인구는 빠르게 고령화되었으므로, 인구구조의 변화가 순환기질환 사망률 

변화에 큰 영향을 미쳤을 가능성이 크다. 이러한 영향을 고려하기 위해서는 연령표준화 사망률을 산출하여, 

연령표준화를 하지 않은 조사망률과 비교할 필요가 있다. 2005년 인구구조를 기준으로 연령표준화 사망률을 

계산한 결과, 전체 순환기질환의 연령표준화 사망률은 1998년 인구 10만 명당 160.2건에서 2024년 51.0건으

로 68% 감소하였다. 뇌혈관질환의 연령표준화 사망률은 1998년 인구 10만 명당 96.4건에서 2024년 18.9건으

로 80% 감소하였다. 허혈성심질환의 연령표준화 사망률은 1998년 인구 10만 명당 20.9건에서 2002년 28.5건

까지 증가하였다가 이후 감소하여, 2024년에는 인구 10만 명당 11.4건으로 낮아졌다. 이는 1998년 대비 45%, 

2002년 대비 60% 감소한 수준이다(그림 1-2). 이러한 질환별 차이는 고혈압 관리 수준의 빠른 향상이 뇌혈관

질환 사망률 감소에 크게 기여한 반면, 비만과 이상지질혈증의 증가는 허혈성심질환의 상대적 비중을 높이

는 방향으로 작용했을 가능성을 시사한다.

그림 1-2. 우리나라의 심혈관질환 사망률 추이, 1998-2024 (자료원: 국가통계포털)

심혈관질환의 유병률과 발생률은 국가 단위 통계자료가 충분하지 않아, 사망률에 비해 그 변화를 파악하

기가 더 어렵다. 그러나 전체 심혈관질환의 유병률은 증가하고 있으며, 발생률은 질환의 종류에 따라 서로 다

른 양상을 보일 것으로 추정된다. 1998년부터 시행된 국민건강영양조사에 따르면, 30세 이상 성인에서 뇌졸

중 유병률은 약 3% 수준으로 보고되고 있다. 관상동맥질환 유병률은 1998년에는 1% 미만이었으나 2010년에

는 2.5% 수준까지 증가하였다. 심혈관질환의 발생률은 새로 발생한 환자를 구분하여 추정해야 하며, 그 변화

를 파악하기 위해서는 동일한 방법으로 지속적으로 산출된 자료가 필요하다. 최근 우리나라의 전 국민 건강

보험 청구자료를 이용하여 급성심근경색증과 뇌졸중의 발생률을 추정하는 연구가 수행되고 있으며, 이를 바

탕으로 국가승인통계가 산출되고 있다.3 이 연구에 따르면, 우리나라의 급성심근경색증 발생은 2011년 

22,395건(인구 10만 명당 44.7건)에서 2023년 34,768건(인구 10만 명당 68.0건)으로 증가하였다. 반면 2025년 

인구구조를 기준으로 연령표준화한 급성심근경색증 발생률은 2011년 10만명당 35.7건에서 2019년 42.1건까
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지 증가하였으나, 이후 감소하기 시작하여 2023년 10만명당 37.1건을 기록하였다. 뇌졸중 발생은 2011년 

99,837건(인구 10만 명당 199.2건)에서 2023년 113,098건(인구 10만 명당 221.1건)으로 증가하였다. 그러나 

2025년 인구구조를 기준으로 연령표준화한 뇌졸중 발생률은 2011년 10만명당 158.3건에서 2023년 10만명

당 113.2건으로 감소하였다.4,5
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그림 우리나라의 급성심근경색증 및 뇌졸중 발생 추이  
그림 1-3. 우리나라의 급성심근경색증 및 뇌졸중 발생 추이, 2011-20234,5

심혈관질환의 발생 규모가 지역과 시기에 따라 다른 것은 위험요인의 분포 차이와 관련이 있는 것으로 알

려져 있다. 심혈관질환의 주요 위험요인인 흡연, 이상지질혈증, 고혈압의 지역별 분포를 이용하여 기대 사망

률을 예측하면, 실제 해당 지역에서 관찰된 심혈관질환 사망률과 매우 높은 상관성을 보인다.6 우리나라에서 

뇌혈관질환은 빠르게 감소한 반면 허혈성심질환은 증가한 배경에도 이러한 위험요인 분포의 변화가 작용한 

것으로 추정된다. 즉, 고혈압 관리 수준은 향상된 반면 이상지질혈증 유병률은 증가하였기 때문이다. 고혈압

은 허혈성심질환보다 뇌혈관질환 위험을 더 크게 높이는 반면, 이상지질혈증은 뇌혈관질환보다 허혈성심질

환 위험을 더 크게 증가시키는 것으로 알려져 있다.7 우리나라에서는 고혈압 유병률 자체는 크게 변하지 않았

지만, 치료율과 조절률은 뚜렷하게 향상되었고 흡연율도 감소하였다.8 반면 당뇨병과 이상지질혈증의 유병

률은 증가하고 있으며, 특히 고콜레스테롤혈증의 증가가 두드러진다.9,10 이러한 변화를 고려할 때 우리나라

에서도 머지않아 허혈성심질환의 질병 규모가 뇌혈관질환을 넘어설 가능성이 크다.11 종합하면, 향후 우리나

라의 전체 심혈관질환 사망률은 감소하더라도 유병 환자 수는 빠르게 증가할 것으로 예상된다. 또한 허혈성

심질환이 대표적인 심혈관질환으로 자리잡을 것으로 전망된다.
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2. 한국인 심혈관질환의 위험요인과 위험도 평가

심혈관질환은 여러 위험요인의 영향을 함께 받는 다요인질환이며, 주요 위험요인의 분포가 달라지면 이에 

따라 심혈관질환의 규모와 양상도 달라진다.1 생태학적 연구에서는 흡연, 이상지질혈증, 고혈압의 세 가지 위

험요인 분포만으로도 심혈관질환 사망률을 상당 부분 설명할 수 있음이 보고된 바 있다.2 죽상경화성 심혈관

질환(atherosclerotic cardiovascular disease, ASCVD)의 위험요인은 유전요인, 사회환경요인(소득, 교육수준, 

거주지역 등), 생활습관요인(흡연, 운동부족, 불건강한 식습관 등), 대사요인(이상지질혈증, 고혈압, 당뇨병, 

비만 등)으로 나눌 수 있으며, 임상적으로는 생활습관 개선이나 약물치료로 교정 가능한 위험요인(modifi-

able risk factors)과 성별, 연령, 유전요인처럼 바꾸기 어려운 위험요인(non-modifiable risk factors)으로 구분

할 수 있다.1 이 가운데 심혈관질환 예방에서 특히 중요한 위험요인은 질병 기여도가 크고 중재가 가능한 요

인들로, 고혈압, 당뇨병, 이상지질혈증, 흡연이 대표적이다.3,4 이러한 주요 교정 가능한 위험요인들은 전체 심

혈관질환 발생의 상당 부분을 설명하며, 약물치료와 비약물치료를 통해 교정이 가능하다. 최근 한국과 미국

의 공동연구에서 관상동맥질환, 심부전, 뇌졸중이 발생한 환자의 대부분이 적어도 하나 이상의 전통적 위험

요인에 노출되었음이 확인되어, 전통적 주요 위험요인 관리 중요성이 다시 강조되었다.5

국내 코호트 연구에서도 이러한 주요 위험요인의 중요성은 일관되게 확인되었다. Korean Heart Study에서 

주요 심혈관질환 위험요인의 인구집단 기여위험도(population attributable risk)를 분석한 결과, 한국인의 심

뇌혈관질환에 가장 크게 기여하는 위험요인은 남자에서 고혈압, 흡연, 이상지질혈증, 당뇨병 순이었고, 네 가

지 위험요인을 모두 합한 기여위험도는 64%에 달하였다. 여자에서는 고혈압, 이상지질혈증, 당뇨병, 흡연 순

으로 기여도가 높았다. 또한 같은 연구에서 비교위험도(relative risk)를 보면, 흡연과 이상지질혈증은 뇌혈관

질환보다 관상동맥질환과의 관련성이 더 높았고, 고혈압은 관상동맥질환보다 뇌혈관질환, 특히 출혈성 뇌혈

관질환과의 관련성이 더 높았다(표 1-1).4

표 1-1. Korean Heart Study에서 심혈관질환 위험요인의 인구집단 기여위험도(%)4

성별 위험요인 위험요인 유병률 관상동맥질환
뇌혈관질환 전체 

심뇌혈관질환허혈성 출혈성 전체

남자

흡연 53.0 31.5 24.8 15.4 21.0 23.8

고혈압* 65.5 25.1 31.7 34.1 27.6 27.2

이상지질혈증† 41.3 24.6 7.0 -0.09 3.6 8.7

당뇨병# 8.4 5.0 2.5 2.7 4.5 4.4

여자

흡연 5.1 5.5 2.5 4.0 2.1 2.4

고혈압* 53.0 31.3 25.1 37.1 22.8 23.7

이상지질혈증† 41.6 14.8 6.1 -0.05 2.8 4.1

당뇨병# 6.0 5.1 5.0 1.0 3.2 3.4

*고혈압전단계와 고혈압을 합한 유병률
†총콜레스테롤 200-239 mg/dL와 240 mg/dL 이상을 합한 유병률 
#공복혈당 126 mg/dL 이상 혹은 치료중인 당뇨병
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한국인에서도 심혈관질환의 주요 위험요인은 다른 나라와 크게 다르지 않지만, 그 분포는 시간에 따라 변

화하고 있다. 최근에는 고혈압 관리 수준과 흡연율은 개선되는 반면, 이상지질혈증과 고콜레스테롤혈증의 

부담은 증가하는 양상이 관찰된다. 특히 고콜레스테롤혈증은 빠르게 증가하여, 최근에는 20세 이상 성인에

서 유병률이 27%를 넘는 수준에 이르렀다.6-9 이러한 변화는 향후 한국인 심혈관질환의 분포에도 영향을 미

칠 것으로 예상된다. 고혈압은 여전히 뇌혈관질환의 가장 중요한 위험요인 중 하나이며, 특히 뇌출혈과의 관

련성이 크다. 반면 고콜레스테롤혈증과 당뇨병은 관상동맥질환과 더 밀접하게 관련되어 있다.4 따라서 최근 

우리나라에서 관찰되는 위험요인 분포의 변화, 즉 고혈압 관리의 향상과 흡연 감소, 그리고 이상지질혈증과 

당뇨병 부담의 증가는 향후 관상동맥질환의 상대적 부담을 더욱 증가시킬 가능성이 있다. 다만 이러한 변화

는 위험요인 분포뿐 아니라 인구 고령화, 치료 수준 향상, 생존율 변화 등의 영향을 함께 받으므로, 심뇌혈관

질환의 향후 양상은 지속적인 감시와 평가가 필요하다.10,11

최근에는 개별 위험요인의 유무를 평가하는 데 그치지 않고, 여러 심혈관질환 위험요인의 수준과 조합을 

종합하여 개인의 절대위험도(absolute risk)를 평가하는 접근이 강조되고 있다.12,13 한 사람이 동시에 여러 위

험요인을 가지고 있을 수 있고, 같은 위험요인이라도 노출 정도가 다르기 때문에 위험요인의 존재 여부만으

로는 개인의 질병 위험을 정확히 판단하기 어렵다. 여러 위험요인의 노출 정도를 계량화하고 종합하여 일정 

기간 내 개인의 질병 발생 확률을 추정하는 것이 위험도 평가이며, 이를 위해 다양한 위험예측모형이 개발되

어 왔다.12,13 질병 위험도 평가는 임상 의사결정(clinical decision-making)에서 매우 중요하다. 개별 환자에서 

최선의 예방 또는 치료 방법을 선택하려면 여러 대안의 이득과 위해를 비교해야 하며, 이 과정에서 개인의 질

병 발생 위험도는 핵심적인 정보가 된다.

대표적인 심혈관질환 역학연구인 Framingham Heart Study는 위험도 평가 분야에서도 선도적 역할을 하

였다. 개인의 연령, 성별, 총콜레스테롤, HDL 콜레스테롤, 혈압, 당뇨병, 흡연 정보를 이용하여 10년간 관상동

맥질환 발생위험도를 추정하는 Framingham Risk Score가 개발된 이후, 다양한 심혈관질환 위험예측모형과 

이를 바탕으로 한 예방 권고안이 제시되었다.14-16 국내에서도 Framingham 공식을 아시아 인구에 맞게 보정

한 재보정 위험예측모형이 제시된 바 있으며,17 Korean Heart Study에서는 뇌졸중 위험도 평가모형과 관상동

맥질환 위험도 평가모형이 개발되었다.4,18 또한 국내 건강검진 자료를 이용하여 심혈관질환 사망, 심근경색, 

뇌졸중을 포함한 심혈관질환 위험도 평가모형을 개발한 연구도 보고되었다.19,20

우리나라의 주요 만성질환 진료지침에서는 아직 정량적 절대위험 예측모형이 일차예방 치료결정의 중심

축으로 적극 활용되기보다는, 동반질환, 표적장기손상, 가족력, 추가 심혈관질환 위험요인 등을 종합하여 치

료강도를 결정하는 접근이 주로 사용되고 있다. 이상지질혈증 지침은 LDL 콜레스테롤 외 주요 위험인자와 

동반질환을 바탕으로 위험군을 분류하고, 고혈압 지침은 혈압 수준과 함께 표적장기손상 및 임상적 동반질

환을 고려하며, 당뇨병 지침 역시 심혈관질환, 표적장기손상, 다중 위험요인을 종합하여 혈압과 LDL 콜레스

테롤 목표를 차등 적용한다.21-23 이는 우리나라의 심뇌혈관질환 발생률이 서구 국가에 비해 상대적으로 낮아, 

절대위험도 점수만으로는 예방적 개입이 필요한 대상자를 충분히 포착하기 어려울 수 있다는 점을 고려한 

접근으로 볼 수 있다. 따라서 국내 지침에서는 정량적 절대위험 예측모형보다는 위험요인의 수, 동반질환, 표

적장기손상 등을 종합한 상대위험도 기반의 위험도 분류가 주로 활용되고 있다. 향후에는 국내 자료로 개발

되거나 검증된 위험예측모형의 임상적 유용성을 평가하고, 이를 기존 진료지침의 위험도 분류 체계에 어떻

게 통합할 것인지에 대한 연구와 정책적 논의가 필요하다.



Chapter 1  한국인 이상지질혈증의 역학 25

반면 최근 국제 진료지침에서는 심혈관질환 위험예측모형을 활용한 절대위험도 평가를 일차예방 전략에 

보다 적극적으로 반영하는 추세이다.24 미국심장협회(AHA)는 2023년 PREVENT (Predicting Risk of Car-

diovascular Disease Events) 공식을 제시하였는데, 이는 기존 Pooled Cohort Equations보다 더 넓은 범위의 

심혈관질환을 대상으로 하며, 죽상경화성 심혈관질환뿐 아니라 심부전까지 포함한 전체 심혈관질환 위험을 

예측하도록 개발되었다.24,25 유럽에서는 SCORE2와 SCORE2-OP를 이용하여 치명적 및 비치명적 심혈관질

환의 10년 위험을 추정하고, 이를 일차예방 전략에 반영하고 있다.26,27 최근에는 SCORE2 체계를 우리나라를 

포함한 아시아 ·태평양 지역에 맞게 보정한 SCORE2 Asia-Pacific 알고리즘도 제시되었다.28 따라서 한국인을 

위한 위험도 평가에서도 국내 인구집단의 역학적 특성, 예측 성능, 외부 검증 결과를 함께 고려하여 가장 적절

한 도구를 선택하고 활용할 필요가 있다. 외국과 우리나라의 심혈관질환 위험도 평가 도구 개발 현황에 대해

서는 제6장 1절에서 추가로 설명하였다.
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3. 한국인의 혈중 지질 농도 분포 

이상지질혈증은 혈중 지질 대사의 이상으로 인해 LDL 콜레스테롤 증가, 중성지방 증가, HDL 콜레스테롤 

감소가 단독 또는 복합적으로 나타나는 상태로 정의된다.1 그러나 우리나라 인구집단의 지질 이상 양상을 이

해하기 위해서는 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, HDL 콜레스테롤, 중성지방의 개별적인 분포와 유병 수준

을 함께 파악하는 것이 중요하다. 우리나라에서는 전 국민을 대표할 수 있는 표본조사인 국민건강영양조사

와 국가 건강검진 자료를 통해 한국인 성인의 혈중 지질 농도 분포와 이상지질혈증의 유병 수준, 그리고 관리 

현황을 파악하고 있다.2-4 

한국지질동맥경화학회가 국민건강영양조사와 국민건강보험 자료를 분석한 결과에 따르면, 한국인 성인

의 혈중 지질 분포는 지난 17년간 적지 않은 변화를 보였다.3,5,6 2005년 한국 인구를 기준으로 연령표준화한 

20세 이상 성인의 평균 총콜레스테롤은 2007년 186.2 mg/dL에서 2024년 192.1 mg/dL로 증가하였고, LDL 콜

레스테롤도 같은 기간 112.1 mg/dL에서 119.6 mg/dL로 점진적으로 상승하였다. 반면 HDL 콜레스테롤은 같

은 기간 48.1 mg/dL에서 58.3 mg/dL로 증가하였고, non-HDL 콜레스테롤은 138.1 mg/dL에서 133.8 mg/dL

로 감소하였다. 중성지방은 130.2 mg/dL에서 130.0 mg/dL로 비교적 안정적으로 유지되었다(그림 1-4).3 이

러한 결과는 한국인 성인의 지질 분포가 전반적으로 일관된 방향으로 변화하였다기보다, 지표에 따라 서로 

다른 방향으로 변화하고 있음을 보여준다. 특히 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤의 지속적인 상승은 죽상경

화성 심혈관질환 예방 관점에서 여전히 중요한 보건학적 의미를 가진다.

그림 세 이상 성인의 혈중 지질 평균값 추이자료원 국민건강영양조사 년 인구 기준으로 연령표준화  

186.2 186.0 185.3 186.1 188.0 188.2 186.7 185.7 
190.2 192.7 193.4 192.0 193.3 192.1 193.1 192.7 

187.7 
192.1 

138.1 137.5 137.2 137.5 137.3 137.7 135.6 134.3 
138.5 141.2 141.8 140.6 140.1 140.1 140.3 

135.0 
130.7 133.8 

130.2 130.8 131.5 131.3 129.8 132.5 134.6 133.9 136.3 
141.0 

134.3 132.8 129.4 134.3 127.4 129.3 127.1 130.0 

112.1 111.3 111.2 111.8 113.0 113.7 111.5 110.7 113.9 115.7 117.3 115.8 116.0 115.1 116.3 118.5 115.4 
119.6 

48.1 48.6 48.1 48.6 50.7 50.5 51.1 51.4 51.7 51.5 51.6 51.4 53.2 52.0 52.9 
57.7 57.0 58.3 

0

50

100

150

200

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

총콜레스테롤 비HDL콜레스테롤 중성지방 LDL콜레스테롤 HDL콜레스테롤(mg/dL)

그림 1-4. 20세 이상 성인의 혈중 지질 평균값 추이(자료원: 2007-2024 국민건강영양조사. 2005년 인구 기준으로 연령표준화)

성별에 따라서도 지질 분포 양상은 다르다. 최근 자료에서 남자는 여자보다 중성지방과 non-HDL 콜레스

테롤이 높았고, 여자는 남자보다 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, HDL 콜레스테롤이 높았다. 중성지방은 남

자 148 mg/dL로 여자 110 mg/dL보다 높았고, non-HDL 콜레스테롤도 남자 132 mg/dL, 여자 127 mg/dL였

다. 반면 총콜레스테롤은 여자 189 mg/dL, 남자 183 mg/dL였고, LDL 콜레스테롤은 여자 114 mg/dL, 남자 

113 mg/dL, HDL 콜레스테롤은 여자 62 mg/dL, 남자 52 mg/dL였다. 이러한 결과는 한국인의 이상지질혈증
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이 단일한 형태가 아니라 성별에 따라 서로 다른 대사적 특성을 보인다는 점을 시사한다.

연령에 따른 차이도 중요하다. 한국인에서는 남자에서 중년기 이전부터 중성지방 증가와 낮은 HDL 콜레

스테롤이 비교적 흔한 반면, 여자에서는 연령 증가와 함께 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤 상승이 두드러

지며, 특히 폐경 이후 이러한 변화가 뚜렷해진다.6 기존 국내 연구에서도 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤은 

남자에서 중년기에 정점을 보인 뒤 감소하는 경향을 보인 반면, 여자에서는 더 늦은 연령까지 상승하거나 높

은 수준을 유지하였고, 중성지방 역시 남자에서는 중년기에 높고 여자에서는 폐경 이후 증가하는 양상이 관

찰되었다.7 따라서 한국인의 지질 분포를 해석할 때에는 연령과 성별을 함께 고려해야 하며, 여성에서는 폐경 

전후 변화도 중요한 고려 요소이다.

이러한 지질 분포는 이상지질혈증의 유병률에도 반영된다. 국민건강영양조사 2022-2024년 자료에서 고

LDL 콜레스테롤혈증(LDL 콜레스테롤 ≥160 mg/dL 또는 지질강하제 복용), 고중성지방혈증(중성지방 ≥200 

mg/dL), 저HDL 콜레스테롤혈증(HDL 콜레스테롤 <40 mg/dL) 중 하나 이상에 해당하는 경우를 이상지질혈

증으로 정의하면, 20세 이상 성인의 이상지질혈증 유병률은 42.6%였고, 성별로는 남자 47.8%, 여자 37.3%였

다. 그러나 저HDL 콜레스테롤혈증을 남자 <40 mg/dL, 여자 <50 mg/dL로 정의하면 이상지질혈증 유병률은 

전체 46.6%, 여자 45.4%로 높아진다. 연령별로는 남자에서 중년기에 높은 유병률을 보였고, 여자에서는 연령 

증가에 따라 유병률이 지속적으로 증가하여 70세 이상에서는 매우 높은 수준에 도달하였다(그림 1-5).3 
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그림 1-5. 20세 이상 성인의 성별, 연령별 이상지질혈증 유병률(자료원: 2022-2024 국민건강영양조사) 
이상지질혈증 1: 고LDL콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 또는 저HDL콜레스테롤혈증(남녀 모두 <40 mg/dL)
이상지질혈증 2: 고LDL콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 또는 저HDL콜레스테롤혈증(남자 <40 mg/dL; 여자 <50 mg/dL)

이상지질혈증 유병률의 연도별 추이를 보면, 저HDL 콜레스테롤혈증을 남녀 모두 HDL 콜레스테롤 <40 

mg/dL로 정의한 경우 연령표준화 유병률은 2007년 37.3%에서 2024년 39.0%로 소폭 증가하였다. 반면 저

HDL 콜레스테롤혈증을 남자 <40 mg/dL, 여자 <50 mg/dL로 정의한 경우 연령표준화 유병률은 2007년 

52.9%에서 2024년 42.7%로 감소하였다(그림 1-6).3 그러나 총콜레스테롤 240 mg/dL 이상 또는 지질강하제 

복용으로 정의한 고콜레스테롤혈증의 연령표준화 유병률은 2007년 8.8%에서 2024년 23.9%로 빠르게 증가

하였고, 연령표준화하지 않은 조유병률은 2024년에 30.3%에 이르렀다.3 고령화와 생활습관 변화에 따라 향

후 그 부담은 더욱 증가할 가능성이 있다.

이상지질혈증 1 남자 이상지질혈증 1이상지질혈증 2 이상지질혈증 2
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그림 1-6. 20세 이상 성인의 이상지질혈증 유병률 추이(자료원: 2007-2024 국민건강영양조사. 2005년 인구 기준으로 연령표준화) 
이상지질혈증 1: 고LDL콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 또는 저HDL콜레스테롤혈증(남녀 모두 <40 mg/dL)
이상지질혈증 2: 고LDL콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 또는 저HDL콜레스테롤혈증(남자 <40 mg/dL; 여자 <50 mg/dL)

동반질환이 있는 집단에서는 이상지질혈증의 부담이 더욱 크다. 2022-2024년 국민건강영양조사 자료에서 

이상지질혈증 유병률은 정상 혈당군 28.9%, 공복혈당장애군 55.1%, 당뇨병 유병자 70.8%였으며, 당뇨병 환

자에서 LDL 콜레스테롤 100 mg/dL 이상을 이상지질혈증 정의에 포함할 경우 83.9%까지 증가하였다. 혈압 

상태에 따라서도 정상혈압군 28.6%, 고혈압 전단계군 44.9%, 고혈압 유병자군 63.3%였고, 고혈압 유병자에

서 LDL 콜레스테롤 100 mg/dL 이상을 포함하면 이상지질혈증 유병률은 73.4%에 달하였다. 체질량지수에 

따라서도 이상지질혈증 유병률은 저체중 14.1%, 정상체중 29.4%, 과체중 44.3%, 비만 57.0%로 증가하였고, 

복부비만이 없는 군에서는 32.3%인 반면 복부비만이 있는 군에서는 61.2%로 높았다.3 이는 이상지질혈증이 

독립된 대사 이상이라기보다 비만, 당뇨병, 고혈압과 밀접히 연관된 심혈관대사질환의 한 축임을 보여준다. 

그러나 이상지질혈증 팩트시트 2026에 따르면, 당뇨병, 고혈압, 비만 등을 동반한 이상지질혈증 환자 중 상당

수가 권고되는 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 못하고 있어, 동반질환을 가진 고위험군에서 지질 관리의 

강화가 필요함을 시사한다. 

요약하면, 한국인 성인의 혈중 지질 분포는 최근 수년간 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤이 점진적으로 상

승하는 방향으로 변화하고 있으며, 이상지질혈증과 고콜레스테롤혈증의 유병률도 증가하고 있다. 남자에서

는 중성지방 증가와 낮은 HDL 콜레스테롤이 상대적으로 더 흔하고, 여자에서는 연령 증가와 폐경 이후 총콜

레스테롤과 LDL 콜레스테롤 상승이 두드러진다. 또한 당뇨병, 고혈압, 비만이 동반된 경우 이상지질혈증의 

유병률은 매우 높다. 따라서 혈중 지질 분포의 변화를 지속적으로 모니터링하는 한편, 성별 ·연령별 생애주기 

특성과 동반질환을 고려한 맞춤형 검진 및 관리 체계를 마련하는 것이 중요하다. 우리나라는 매우 빠른 속도

로 고령화가 진행되고 있으며, 이러한 인구구조 변화는 전체 인구의 지질 분포와 이에 따른 질병 부담에도 영

향을 미칠 것으로 예상된다. 고령층에서는 여성의 비중이 높고, 고령 여성은 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 

중성지방이 모두 높아지는 반면 HDL 콜레스테롤의 성별 차이는 감소하므로, 고령자 특히 여성 고령자에서 

이상지질혈증의 예방과 관리가 더욱 중요하다.8-11
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1. 진단 방법 및 분류 기준

이상지질혈증은 보통 증상이 없으므로 치료가 필요한 사람을 찾아내기 위해서는 선별 검사가 필수적이다. 

선별 검사를 통한 이상지질혈증 진단을 위해, 20세 이상의 모든 성인에서는 공복 상태에서 시행하는 지질 검

사를 적어도 4-6년마다 정기적으로 시행할 것을 권장한다. 또한 조기 심혈관질환이나 중증 이상지질혈증의 

가족력 등 다른 위험요인이 있는 경우에는 더 젊은 연령에서도 검사를 시행한다. 검사 항목으로는 총콜레스

테롤, 중성지방, HDL 콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 그리고 non-HDL 콜레스테롤을 포함하여 이상지질혈증

을 평가한다.1,2 또한 위험도 평가를 위하여 Lp(a)를 생애 1회 이상 측정할 것을 고려한다.3 ApoB는 중성지방

이 증가하여 LDL 콜레스테롤 추정 공식과 직접측정법 모두 부정확할 때, 심혈관질환 위험 평가를 위해 측정

할 수 있다. 당뇨병과 비만 등에서 중성지방이 증가한 경우, LDL 콜레스테롤 또는 non-HDL 콜레스테롤과 

apoB 결과에 따른 심혈관질환 위험도에서 불일치가 있을 경우, apoB가 심혈관질환의 위험도를 더 잘 예측할 

수 있다.4 Lp(a)는 아형(isoform) 크기의 영향을 적게 받는 면역측정법으로 검사하며, 결과는 측정 단위(mg/dL 

또는 nmol/L)를 명시하여 보고하고 두 단위 간 수학적 환산은 시행하지 않는다.4

만약 공복이 아닌 상태에서 혈청 지질 검사가 시행된 경우, 총콜레스테롤과 HDL 콜레스테롤 농도 값만 지

질 상태 평가에 사용할 수 있다. 공복이 아닌 상태에서 측정한 non-HDL 콜레스테롤 농도 값이 220 mg/dL 이

상인 경우 가족성 고콜레스테롤혈증일 수 있으므로 감별진단을 위한 추가 검사가 필요하다.1 또한 공복이 아

닌 상태에서 측정한 중성지방 농도 값이 400 mg/dL 이상인 경우, LDL 콜레스테롤 수치가 부정확하게 계산

될 수 있어 공복 후 지질 패널 검사를 권장한다.1 이상지질혈증의 치료방침을 결정하기 위해서는 서로 다른 

시점에 최소 2회 이상의 지질 검사가 필요하며, 만약 두 번째 지질 검사 결과와 첫 번째 검사 결과 간에 현저한 

차이가 있을 경우에는 세 번째 지질 검사를 시행하여 최종 확인한 지질 검사 결과 값에 따라 치료방침을 정해

야 한다.5

지질 검사 항목 중에서 중성지방 값과 LDL 콜레스테롤 계산 값의 경우 혈액 채취 전 반드시 12시간 이상 금

식하여야 한다. 환자가 12시간 금식이 어려운 경우 최소 9시간 이상의 금식이 필요하며, 이러한 경우 12시간 

금식한 경우에 비하여 중성지방이 약간 더 높게 측정되어 Friedewald LDL 콜레스테롤 계산 값이 약 2-4% 감

소한다.6 최근 여러 연구들에서 공복이 아닌 상태에서 측정한 중성지방 수치가 심혈관질환 발생 위험과 높은 

연관성을 보인다는 결과를 보고한 바 있으며, 이는 일부 식후 염증 증가와 연관성이 있는 것으로 추정되고 있

어서, 공복이 아닌 상태의 중성지방 측정도 의미가 있으나 공복 상태에 비해 증가한 수치를 보인다는 것을 고

려할 필요가 있다. 정맥 채혈 전 과도한 움직임으로 인한 혈액 농축을 피하기 위하여 최소 5분 이상 앉아 있어

야 한다. 혈액 채취 용기는 혈청 검체를 검사에 사용할 경우 항응고제가 없는 튜브를 사용하고, 혈장 검체를 
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사용할 경우 EDTA 튜브 사용을 권장한다. 혈장 검체를 사용할 경우 혈청 검체에 비하여 약 3% 낮은 결과 값

을 보인다.5,6

이상지질혈증 진단을 위한 지질 검사 시 가능한 검사 대상자의 뇌졸중, 외부 손상, 수술, 급성감염, 체중 감

소, 임신, 최근 식사의 변화 등의 영향을 피하고 최대한 안정한 상태에서 시행하는 것을 권장한다. 상기 요인

들로 인하여 지질 검사 결과가 검사 대상자의 평소 지질 상태를 반영하지 못할 수 있다.

LDL 콜레스테롤 농도 값은 일반적으로 공복 후 총콜레스테롤, 중성지방, HDL 콜레스테롤 농도 값으로부

터 추정할 수 있다. 즉, 검사 대상자의 중성지방 농도가 400 mg/dL 이하인 경우, 중성지방 농도 값을 5로 나누

어 초저밀도지단백(very low-density lipoprotein cholesterol, VLDL) 콜레스테롤 농도 값을 추정할 수 있다. 

총콜레스테롤은 LDL 콜레스테롤, HDL 콜레스테롤, VLDL 콜레스테롤의 총합이므로, LDL 콜레스테롤 농

도 값은 다음의 Friedewald 공식으로 계산할 수 있다.

하지만 검사 대상자의 중성지방 농도 값이 400 mg/dL를 넘는 경우에는 Friedewald 공식을 사용한 LDL 콜

레스테롤 계산 값의 정확도가 낮아진다. 이러한 경우 Sampson-NIH 공식 또는 확장 Martin-Hopkins 공식을 

적용할 것을 권장하며, 두 공식은 중성지방 800 mg/dL까지 적용 가능하도록 개발·검증되었다.4,7 LDL 콜레스

테롤 직접 측정법은 이상지질혈증 검체에서 허용 총오차 기준을 충족하지 못하는 경우가 보고되어 있으므

로, 사용 시 해당 시약의 수행능 확인이 필요하다.4,8 보다 정확한 측정이 필요한 경우 beta-quantification 참고

측정법을 사용할 수 있다. 아울러 LDL 콜레스테롤 결과는 산출 방법(계산식의 종류 또는 직접 측정)을 함께 

보고할 것을 권장한다.4

검사 대상자가 12시간 공복 상태가 아닌 상태에서 채혈한 경우 LDL 콜레스테롤 직접 측정법을 이용하여 

지질 검사 평가를 시행할 수 있다. 특히 동일 검사 대상자에 대한 반복 검사나 추적 관찰의 경우에는 각각의 

LDL 콜레스테롤 농도 값의 산출 방식에 대한 확인이 필요하다.

최근 한국인 38,243명(중성지방 농도 400 mg/dL 이하)을 대상으로 시행한 한 연구는 Friedewald 공식을 이

용한 LDL 콜레스테롤 계산 값이 직접 측정 값에 비하여 통계적으로 유의하게 낮은 것으로 보고하였다(9.1%

±6.4%).9 이러한 차이로 인하여 이상지질혈증 진단에서 Friedewald 공식을 이용한 LDL 콜레스테롤 계산 값

을 사용할 경우 직접 측정법에 의한 값을 사용한 경우에 비하여 심혈관질환 발생 위험을 상대적으로 낮게 평

가할 수 있다. LDL 콜레스테롤 직접 측정법은 제조사별로 정확도에 차이가 있어 이상지질혈증 검체에서 허

용 총오차 기준을 충족하지 못하는 경우가 보고되었다.4,8 따라서 중성지방 농도 400 mg/dL 이하에서 직접 측

정법 사용 시 시약의 수행능 확인이 필요하며4, 추후 이상지질혈증 진단 및 치료에서 LDL 콜레스테롤 직접 측

정법 사용에 대한 국내 연구가 필요하다. 또한 LDL 콜레스테롤 수치가 매우 낮은 경우에도 계산 값과 측정 값

의 차이가 증가한다고 보고되었다. 최근 임상검사실에서 사용 가능한 LDL 콜레스테롤 직접 측정법의 경우 

제조사별로 검사 결과 정확도에 차이가 있음이 보고되어 이상지질혈증 진단 시 이에 대한 고려가 필요하다.8

이상지질혈증 분류 기준 설정 시 근거자료로 이상지질혈증과 심혈관질환 위험도에 관한 역학연구 자료와 



Chapter 2  이상지질혈증의 진단 및 치료의 기준 35

환자가 속한 인구집단의 지질농도 분포상에서 특정한 백분위수(percentile) 자료 등을 사용할 수 있다. 또한 

이상지질혈증 진료지침에서도 이상지질혈증 농도 값 특히 LDL 콜레스테롤 농도 값을 치료방침 판단 기준에 

사용하고 있어 이에 대한 고려가 필요하다. 위와 같은 사항을 고려하고, 국민건강영양조사의 결과에서 나타

난 지질 농도의 분포를 감안하여 표 2-1과 같이 이상지질혈증 분류 기준을 설정하였다. 아래 분류기준은 개인

별 죽상경화성 심혈관질환 위험도를 감안하지 않은 것으로 지질 수치만으로 분류한 것이기에, 치료의 근거

나 목표로 사용하지 않는다.

표 2-1. 한국인의 이상지질혈증 분류 기준

LDL 콜레스테롤(mg/dL)

  매우 높음 ≥190

  높음 160-189

  경계 130-159

  정상 100-129

  적정 <100

총콜레스테롤(mg/dL)

  높음 ≥240

  경계 200-239

  적정 <200

중성지방(mg/dL)

  매우 높음 ≥500

  높음 200-499

  경계 150-199

  적정 <150

중성지방 수치의 경우, 임상 현장에서 단일 기준으로 해석하기보다, 환자의 개별 심혈관 위험도 및 동반 질

환을 함께 고려하여 구간별로 평가하는 접근이 필요하다. 본 지침에서는 중성지방 수치를 위 분류기준과 독

립적으로 <135, 135-149, 150-199, 200-499, ≥500 mg/dL의 범위로 구분하여 치료 여부를 결정할 것을 제시하

고자 한다. 이러한 구간 설정은 REDUCE-IT 연구 결과를 반영한 것으로, 해당 연구에서는 스타틴 치료로 

LDL 콜레스테롤이 40-100 mg/dL로 잘 조절되었음에도 불구하고 중성지방이 135-499 mg/dL로 유지되는 잔

여 심혈관 위험이 있는 고위험 환자에서 하루 4 g의 icosapent ethyl 추가 치료 효과가 입증되었다.10 다만, 135 

mg/dL라는 하한선은 연구 설계 과정에서 개별 환자 내 변동성을 고려하여 설정된 값으로, 이를 일반 인구집

단의 보편적인 고중성지방혈증 진단 기준으로 확장하여 적용하기에는 근거가 제한적이다. 따라서 본 지침에

서는 기존의 고중성지방혈증 정의(≥200 mg/dL)를 유지하면서, 중성지방 수치의 구간별 해석을 고위험군 환

자에서의 임상적 의사결정에 참고할 수 있도록 제시한다.

이상지질혈증 진료지침에 따른 진단 및 치료 방법 판정을 위해서는 정확하고 신뢰할 수 있는 지질 검사 결

과 값의 확보가 필수적이며, 이는 각 임상검사실의 지질 검사 수행 능력에 따라 결정된다. 현재 국제적으로 이

상지질혈증 진단 및 치료방침 결정을 위하여 최소한으로 요구되는 임상검사실의 지질 검사 수행 능력 평가

를 위하여 미국 NCEP (National Cholesterol Education Program)에서 권장하는 지질 검사 수행 능력 판정 기

준이 가장 널리 사용되고 있다(표 2-2).6 향후 국내 임상검사실의 지질 검사 수행 능력 평가 연구 등을 통하여 

국내 실정에 맞는 지질 검사 수행 능력의 적절한 평가 기준을 마련하고, 이를 표준화할 필요가 있다.
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표 2-2. 미국 NCEP(National Cholesterol Education Program)에서 권장하는 지질 검사 수행 능력 판정 기준6 

Analyte Inaccuracy Imprecision Total Error

총콜레스테롤 ≤±3% RV CV ≤3% ≤8.9%

HDL 콜레스테롤 ≤±5% RV
SD ≤1.7 at (<42 mg/dL)

CV ≤4.0% at (≥42 mg/dL)
≤13%

LDL 콜레스테롤 ≤±4% RV CV ≤4% ≤12%

중성지방 ≤±5% RV CV ≤5% ≤15%

RV, reference value assigned by certified reference laboratories (미국 CDC 또는 질병관리청 표준검사실); CV, coefficient of variation; SD, 
standard deviation.
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2. 위험도 평가

1) 위험도 평가
심혈관질환 예방을 위한 이상지질혈증 치료 전략은 개별 환자의 위험도를 정확히 평가하는 것에서 출발한

다. 위험도 평가는 치료 시작 여부와 강도, 치료 목표 설정의 근간이 되며, 각 국가의 역학적 특성과 임상 현실

을 반영한 체계적 접근이 필수적이다. 한국인은 서구 인구와 심혈관질환 발생 양상과 위험인자 분포에서 차

이를 보이는 것으로 보고되어 왔으며,1-3 이에 한국인의 임상적 특성과 국내 근거를 우선적으로 고려한 위험

도 평가 체계가 필요하다.

최근 유럽진료지침에서는 SCORE2 및 SCORE2-OP를 기반으로 한 정량적 위험 예측 모델을 도입하여 연

령별 · 유럽 내 지역별 심혈관 위험을 보다 정밀하게 평가하고, 전통적 위험인자 외에 추가적인 위험수정요인

(risk modifiers)을 함께 고려하여 개별 환자의 위험도를 재분류하는 접근을 강화하였다.4 이러한 변화는 위험

도에 기반한 치료 전략을 보다 체계화하고, 기존 위험 평가로 설명되지 않는 잔여 위험을 보완하려는 방향으

로 이해할 수 있다. 

한편 한국형 심혈관 위험 점수는 국내 대규모 코호트 자료를 기반으로 개발 및 업데이트 중임을 반영하여, 

이번 진료지침에서는 소개 수준으로 정리하고 실제 치료 전략은 기존 위험인자 기반 체계를 유지하도록 제

시하였다. 위험군 분류는 관상동맥질환군, 비심장성 혈관질환군, 당뇨병군, 중등도위험군 및 저위험군으로 

구분하여 적용하며, 이는 심혈관질환 병력, 주요 위험인자 동반 여부 및 임상적 상태를 종합적으로 고려한 체

계이다. 이러한 전통적 위험인자 기반 접근은 국내외에서 장기간 임상적 유효성이 검증되어 왔으며, 한국인 

환자에서도 치료 전략 수립의 실질적 기준으로 활용 가능하다는 장점이 있다.

HDL 콜레스테롤 수치에 따른 위험인자 감산 기준에 대해서도 최신 국제 진료지침의 발전 방향과 국내 근

거를 바탕으로 재검토를 시행하였다. 미국의 PREVENT-ASCVD score와 유럽의 SCORE2와 같은 심혈관질

환 위험 예측 모델에서는 HDL 콜레스테롤이 절대위험 산출에 연속형 변수로 반영되어 낮을수록 위험이 증

가하는 로그선형 관계를 보이며, 특정 기준값에서 위험인자의 개수로 가산하거나 감산하는 접근은 더 이상 

사용하지 않는다.5,6 본 지침에서 나타난 대표적 변화 역시 HDL 콜레스테롤 관련 기준이다. HDL 콜레스테롤 

<40 mg/dL을 주요 위험인자로 평가하는 데에는 이견이 없었으나, HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL에서 위험인

자를 1개 감산하는 기존 기준에 대해서는 최근 대규모 코호트 연구들에서 HDL 콜레스테롤 ≥100 mg/dL 수

준에서 심혈관질환 및 사망 위험이 다시 증가하는 U자형 연관성이 보고되었다.7-9 이에 따라 이번 진료지침에

서는 기존의 감산 기준을 유지하되, 최근 보고된 고농도 HDL콜레스테롤의 역설적 위험 증가를 고려하여 

HDL 콜레스테롤 60-100 mg/dL 범위 내에서만 제한적으로 1개를 감산하도록 권고하였다(표 2-3).

여기에 최근 발표된 European Society of Cardiology 및 European Atherosclerosis Society 진료지침을 참고

하여, 기존 위험인자만으로 설명되지 않는 잔여위험을 보완하고 치료강도 결정을 정교화하기 위해 ‘치료목

표를 강화시키는 위험강화인자’ 개념을 적극 도입하였다 (표 2-4). 이에 국내 근거가 비교적 축적된 요소들을 

반영하여 스트레스, 우울증 등의 주요 정신질환, 비만, 신체활동부족, 만성염증성 질환, 조기폐경, 전자간증, 

임신성 고혈압 병력, 수면무호흡증, human immunodeficiency virus (HIV) 감염, Lipoprotein(a) [Lp(a)] ≥50 

mg/dL, high sensitivity C-reactive protein (hsCRP) ≥2 mg/L, ApoB (Apolipoprotein B) 상승을 제시하였다. 
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최근 다수의 국내 대규모 코호트 연구들에서 Lp(a) ≥50 mg/dL이 심혈관 사망 및 전체 사망 위험 증가와 연관

됨이 보고됨에 따라,10-12 본 지침에서도 Lp(a) 상승을 추가위험인자로 포함하게 되었다. 

본 위험도 평가 체계는 국제 진료지침의 발전 방향을 반영하면서도, 한국인의 역학적 특성과 국내 근거수

준을 우선적으로 고려하여 구성되었으며, 이를 기반으로 이후 치료 기준과 LDL 콜레스테롤 목표치를 설정

하도록 하였다.

표 2-3. LDL 콜레스테롤을 제외한 심혈관질환의 주요 위험강화인자

주요 위험인자(Major risk factors)

1) 연령
     남자 ≥45세, 여자 ≥55세
2) 관상동맥질환 조기 발병의 가족력
     부모, 형제자매 중 남자 55세 미만, 여자 65세 미만에서 관상동맥질환이 발병한 경우
3) 고혈압
    수축기혈압 140 mmHg 이상 또는 이완기혈압 90 mmHg 이상 또는 항고혈압제 복용
4) 흡연
5) 저HDL 콜레스테롤(<40 mg/dL)1)

1)HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL는 보호인자로 간주하되, HDL 콜레스테롤 60-100 mg/dL 범위에 한하여 주요 위험인자 수에서 1개를 감산한다.

표 2-4. 치료목표를 강화시키는 위험강화인자(Risk-enhancing factors)

치료목표를 강화시키는 위험강화인자(Risk-enhancing factors)2)

1) 스트레스
2) 우울증 등의 주요 정신질환
3) 비만†

4) 신체활동부족
5) 만성염증성 질환
6) 조기폐경, 전자간증, 임신성 고혈압 병력
7) 수면무호흡증
8) HIV 감염
9) Lp(a) ≥50 mg/dL (125 nmol/L) 
10) hsCRP ≥2 mg/L
11) ApoB 상승*

2)위험강화인자는 전통적 주요위험인자로 산정되는 위험군 분류 이후, 개별 환자의 치료 강도 결정을 보완하는 요소로 활용한다.
†비만은 체질량지수(BMI) ≥25 kg/m²로 정의하며, 복부비만은 허리둘레 남자 ≥90 cm, 여자 ≥85 cm로 정의한다.
*LDL 콜레스테롤/ non-HDL 콜레스테롤 목표 달성 후에도 상승 시 위험강화인자로 활용 
HIV, Human Immunodeficiency Virus; Lp(a), Lipoprotein (a); hsCRP, high sensitivity C-reactive protein; ApoB, Apolipoprotein B

참고문헌

1. Jung KJ, Jang Y, Oh DJ, Oh BH, Lee SH, Park SW, et al. The ACC/AHA 2013 pooled cohort equations 
compared to a Korean Risk Prediction Model for atherosclerotic cardiovascular disease. Atherosclerosis 
2015;242:367-375.

2. Bae JH, Moon MK, Oh S, Koo BK, Cho NH, Lee MK. Validation of Risk Prediction Models for Athero-
sclerotic Cardiovascular Disease in a Prospective Korean Community-Based Cohort. Diabetes Metab J 
2020;44:458-469.



이상지질혈증 진료지침 202640

3. Park S, Kim YG, Ann SH, Cho YR, Kim SJ, Han S, Park GM. Prediction of the 10-year risk of atheroscle-
rotic cardiovascular disease in the Korean population. Epidemiol Health 2023;45:e2023052.

4. Mach F, Koskinas KC, Roeters van Lennep JE, Tokgozoglu L, Badimon L, Baigent C, et al. 2025 Focused 
Update of the 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias. Eur Heart J 
2025;46:4359-4378.

5. Goff DC, Jr., Lloyd-Jones DM, Bennett G, Coady S, D'Agostino RB, Gibbons R, et al. 2013 ACC/AHA 
guideline on the assessment of cardiovascular risk: a report of the American College of Cardiology/
American Heart Association Task Force on Practice Guidelines. Circulation 2014;129:S49-73.

6. group Sw, collaboration ESCCr. SCORE2 risk prediction algorithms: new models to estimate 10-year 
risk of cardiovascular disease in Europe. Eur Heart J 2021;42:2439-2454.

7. Yang HS, Jeong HJ, Kim H, Hwang HK, Hur M, Lee S. Sex-Specific U-Shaped Relationships Between 
High-Density Lipoprotein Cholesterol Levels and 10-year Major Adverse Cardiovascular Events: A Na-
tionwide Cohort Study of 5.7 Million South Koreans. Ann Lab Med 2022;42:415-427.

8. Ryu HE, Jung DH, Heo SJ, Park B, Lee YJ. Extremely high HDL cholesterol paradoxically increases the 
risk of all-cause mortality in non-diabetic males from the Korean population: Korean genome and epi-
demiology study-health examinees (KoGES-HEXA) cohorts. Front Med (Lausanne) 2025;12:1534524.

9. Oh IH, Hur JK, Ryoo JH, Jung JY, Park SK, Yang HJ, et al. Very high high-density lipoprotein cholesterol 
is associated with increased all-cause mortality in South Koreans. Atherosclerosis 2019;283:43-51.

10. Kim BJ, Lee MY, Choi HI, Kwon MJ, Kang JG. Lipoprotein(a)-related cardiovascular and all-cause mor-
talities in Korean adults. Eur J Prev Cardiol 2023;30:308-317.

11. Lim TS, Yun JS, Cha SA, Song KH, Yoo KD, Ahn YB, et al. Elevated lipoprotein(a) levels predict cardio-
vascular disease in type 2 diabetes mellitus: a 10-year prospective cohort study. Korean J Intern Med 
2016;31:1110-1119.

12. Jang Y, Lee JH, Lee SG, Choe HJ, Park SM, Jeong IK, et al. A Position Paper on Lipoprotein(a) From the 
Lipoprotein(a) Task Force of the Korean Society of Lipid and Atherosclerosis: Current Evidence, Clinical 
Applications, and Future Directions. Korean Circ J 2026;56:9-32.



Chapter 2  이상지질혈증의 진단 및 치료의 기준 41

3. 치료 기준

LDL 콜레스테롤 치료 권고안

내용 권고등급 근거수준

관상동맥질환군

관상동맥질환 환자는 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만과 동시에 기저치보다 50% 이상 감소를 
목표로 한다.

I A

급성관상동맥증후군이 발생한 경우, 기저 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 가능한 빨리 고강도 스타틴을 
투약하는 것을 권고한다.

I A

스타틴 치료로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성이 필요한 경우, 에제티미브 또는 
PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다.

I B

급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 LDL 
콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다.

IIa B

비심장성 혈관질환군

뇌혈관질환(죽상경화성 허혈성 뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작), 말초동맥질환, 유의한 경동맥질환, 
복부대동맥류가 있는 환자는 LDL 콜레스테롤을 기저치 대비 50% 이상 감소시키면서 동시에 70 mg/dL 미만으로 
낮추는 것을 권고한다.

I A

죽상경화성 허혈성 뇌졸중 또는 죽상경화증에 의해 발생했을 것으로 생각되는 일과성뇌허혈발작 환자에서 
재발성 죽상경화성 허혈성 뇌졸중의 위험이 높은 경우 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 
고려한다.

IIa B

고위험 당뇨병 환자군

표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대)을 
동반하거나 주요 심혈관 위험인자를 동반한 당뇨병 환자, 또는 유병 기간 10년 이상의 2형 당뇨병 환자는 LDL 
콜레스테롤 농도를 70 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 권고한다.

I A

표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대)을 
동반하거나 주요 심혈관 위험인자를 3개 이상 동반한 당뇨병 환자에서 추가적인 심혈관 사건 예방을 위해 LDL 
콜레스테롤 농도를 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 선택적으로 고려한다.

IIa B

20년 이상 조기 발현된 1형 당뇨병이면서 표적장기손상이 동반된 경우 고위험 2형 당뇨병 환자와 동일하게 
강력한 LDL 콜레스테롤 조절을 고려할 수 있다.

IIb C

죽상경화성 심혈관질환을 동반한 당뇨병 환자군

심혈관질환을 동반한 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤 농도를 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 
감소시키는 것을 권고한다.

I A

심혈관질환이 있는 당뇨병 환자에서 에제티미브를 추가한 후에도 목표치에 도달하지 못한 경우 PCSK9 억제제의 
추가를 고려한다.

IIa A

주요 위험인자가 없는 당뇨병 환자군

유병기간 10년 미만이고 심혈관질환 주요위험인자를 동반하지 않는 당뇨병 환자의 경우, 일차 예방을 위해 LDL 
콜레스테롤 농도가 100 mg/dL 이상인 경우 약물치료를 권고한다.

I A

죽상경화성 심혈관질환이나 주요 위험인자가 있는 가족성고콜레스테롤혈증 환자군

죽상경화성 심혈관질환이나 주요 위험인자가 있는 가족성고콜레스테롤혈증 성인 환자는 LDL 콜레스테롤 농도를 
기저치 대비 50% 이상 그리고 55 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 고려한다.

IIa C

죽상경화성 심혈관질환이 없는 가족성고콜레스테롤혈증 환자군

죽상경화성 심혈관질환 및 주요 위험인자가 없는 가족성고콜레스테롤혈증 성인 환자는 LDL 콜레스테롤 70 mg/
dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 목표로 한다.

IIa C

중등도 위험군

LDL 콜레스테롤을 제외한 주요 위험인자가 2개 이상인 경우, 수주 혹은 수개월간 생활습관 교정을 시행한 후에도 
LDL 콜레스테롤 농도가 130 mg/dL 이상인 경우 스타틴을 투약한다.

IIa B
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내용 권고등급 근거수준

LDL 콜레스테롤이 100-129 mg/dL이더라도 위험강화인자(스트레스, 우울증 등 주요 정신질환, 비만, 
신체활동부족, 만성염증성 질환, 조기폐경, 전자간증 ·임신성 고혈압 병력, 수면무호흡증, HIV 감염, Lp(a) ≥50 
mg/dL, hsCRP ≥2 mg/L, ApoB 상승)가 동반된 경우, 스타틴 투여를 통해 LDL 콜레스테롤을 더 적극적으로 
낮추는 것을 고려할 수 있다.

IIa B

중등도 위험군이나 저위험군의 경우 관상동맥칼슘 점수가 증가할수록 심혈관사건 발생 위험성이 증가하므로 
이를 바탕으로 스타틴 사용 여부를 결정할 수 있다.

IIa B

저위험군

LDL 콜레스테롤을 제외한 주요 위험인자가 1개 이하인 경우, 수주 혹은 수개월간 생활습관 개선을 시행한 후에도 
LDL 콜레스테롤 농도가 160 mg/dL 이상인 경우 스타틴 투약을 고려할 수 있다.

IIb B

저위험군이라도 위험강화인자가 동반된 경우 LDL 콜레스테롤을 더 적극적으로 낮추는 것을 고려할 수 있다. IIb B

LDL 콜레스테롤 190 mg/dL 이상

LDL 콜레스테롤 농도가 190 mg/dL 이상인 경우, 고지혈증을 일으키는 이차적 원인[담도폐쇄, 신증후군, 
갑상선기능저하증, 임신, glucocorticoid, cyclosporine 등의 약물 투약력]의 확인 및 교정을 권고한다.

I A

이차적 원인이 없는 상태에서 LDL 콜레스테롤 농도가 190 mg/dL 이상인 경우, 위험 정도와 상관없이 스타틴 
투약을 권고한다.

I A

소아 가족성 고콜레스테롤혈증

가족성 고콜레스테롤혈증 소아 환자는 LDL 콜레스테롤 농도를 135 mg/dL 미만으로 낮출 것을 고려한다. IIa C

Lp(a), Lipoprotein (a); ApoB, Apolipoprotein B

고중성지방혈증 치료 권고안

내용 권고등급 근거수준

일반원칙

혈중 중성지방 농도가 200 mg/dL 이상으로 상승되어 있는 경우 우선 체중 증가, 음주, 탄수화물 섭취 등 생활습관 
요인들을 확인하고 식사조절, 운동, 체중 조절을 통해 교정하는 것을 권고한다.

I B

중성지방 500 mg/dL 이상

혈중 중성지방 농도가 500 mg/dL 이상으로 상승되는 경우, 중성지방을 증가시킬 수 있는 이차적 원인[체중 증가, 
음주, 탄수화물 섭취, 만성콩팥병, 당뇨병, 갑상선기능저하증, 임신, 에스트로겐, tamoxifen, glucocorticoid 등의 
약물 투약력] 및 지질대사의 이상을 일으킬 수 있는 유전적 문제가 있는지 확인하는 것을 권고한다.

I A

이차적 원인이 없거나 교정 후에도 중성지방 농도가 지속적으로 500 mg/dL 이상인 경우, 췌장염을 예방하기 
위해 피브린산 유도체, 니코틴산, 오메가-3 지방산 등의 약물치료를 시작하는 것을 권고한다.

IIa A

중성지방 200-499 mg/dL

생활습관 개선 후에도 중성지방 농도가 200-499 mg/dL이면 일차적으로 LDL콜레스테롤과 중성지방 농도를 
목표치까지 낮추기 위해 스타틴을 투약하는 것을 권고한다.

I A

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 
지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 icosapent ethyl (IPE) 4 g/일 병용 투여를 고려한다.

IIa B

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 투약 후에도 200-499 mg/dL의 고중성지방혈증이 
지속될 때, 심혈관질환 예방을 위하여 피브린산 유도체 추가 투약을 고려할 수 있다.

IIb B

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 200-499 mg/dL로 
지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 EPA와 DHA를 혼합한 오메가-3 지방산을 투여하는 것을 고려할 수 있다.

IIb E

1) 서론
최근 이상지질혈증 관련 연구결과가 많이 발표되면서 유럽 및 미국의 진료 지침이 새로 발표되었다. 유럽

의 경우 2019년 European Society of Cardiology (ESC)/European Atherosclerosis Society (EAS) 진료지침의 

일부 보완판인 2025 ESC/EAS 이상지질혈증 진료지침(Focused Update)이 발표되었으며 미국의 경우 2018

년 American College of Cardiology (ACC)/American Heart Association (AHA) 진료지침 발표 이후 장기간 
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새로운 진료지침이 나오지 않았으나 2026년에 전면 개정판이 출판되었다.1,2 

2025 ESC/EAS 지침은 기존의 저위험군부터 초고위험군까지의 LDL 콜레스테롤 목표치를 유지하되, 죽상

경화성 심혈관질환(atherosclerotic cardiovascular disease, ASCVD)이 있으면서 고강도 치료에도 재발하거

나 다혈관 침범(polyvascular disease)이 있는 환자를 극초고위험군(extreme risk)으로 새롭게 정의하였다. 이

들에게는 LDL 콜레스테롤을 40 mg/dL (1.0 mmol/L) 미만까지 낮추는 것을 고려하도록(Class IIb) 권고하였

다.1 또한 급성관상동맥증후군(acute coronary syndrome, ACS) 환자에서는 고강도 스타틴(Statin)뿐만 아니

라 에제티미브(Ezetimibe) 및 proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 (PCSK9) 억제제를 초기부터 적극 

사용하여 LDL 콜레스테롤을 신속하게 낮추도록 권고하였다.1 2026 ACC/AHA 지침은 더 이른 시기부터 더

욱 적극적인 이상지질 관리를 강조하고 있으며, 평생에 걸친 누적 노출을 줄이기 위해 조기 치료의 중요성을 

강조하였다.2 특히 2018년 진료지침에서는 제시하지 않았던 구체적인 LDL 콜레스테롤 도달 목표 수치가 다

시 도입되어, 개인의 위험도에 따른 LDL 콜레스테롤 목표수치를 명확히 제시하였다. 이차 예방 환자 중 초고

위험군(very high risk)에서는 유럽 지침과 유사하게 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만, non-HDL 콜레스테롤 

85 mg/dL 미만으로 낮추도록 권고하였다. 죽상경화성 심혈관질환 기왕력이 있는 대다수 환자가 이 목표에 

해당할 것으로 보았다.2

이처럼 주요 해외 진료지침은 LDL 콜레스테롤의 적극적 강하 전략을 강조하고 있으나, 이러한 권고는 주

로 서구 인구 기반 근거에 의존한다는 한계가 있다. 한국인을 포함한 동아시아 인구는 심혈관 사건 절대발생

률, 위험인자 분포, 약제 접근성 및 의료 환경이 서구와 상이하여, 목표치의 단순 적용은 과잉 치료나 불필요

한 약물 치료 확대로 이어질 수 있다.

2) 치료 기준
이번 진료지침에서는 기존 국내의 진료지침에서 제시했던 대로 심혈관계 위험요인들의 유무를 판단하여 

위험 수준 및 임상 상황에 따라 목표 LDL 콜레스테롤 농도를 차등 설정하는 틀을 유지하였다(표 2-5, 2-6, 그

림 2-1). 최신 ESC/EAS 이상지질혈증 진료지침에서는 극초고위험군을 새롭게 설정하고, 초고위험군 보다 더 

낮은 LDL 콜레스테롤 목표치를 제시하였고, 저위험군에서조차 LDL 콜레스테롤을 116 mg/dL 미만으로 낮

추기 위해 약제 사용을 고려할 것을 권고하여 더욱 적극적인 치료를 제시하였으나,1 이를 그대로 국내 진료지

침에 도입하기에는 한국인에 대한 근거가 부족하다. 따라서 기존의 큰 틀은 유지하되 최근 보고된 국내외 연

구 결과와 변화된 임상 환경을 반영하여 저위험군에 대한 일부 기준을 보완하였다.

표 2-5. 위험도에 따른 LDL 콜레스테롤 및 non-HDL 콜레스테롤의 목표치

위험도 LDL 콜레스테롤(mg/dL) Non-HDL 콜레스테롤(mg/dL)

관상동맥질환1)†

재발성 죽상경화성 허혈성 뇌졸중 위험이 높은 경우
당 뇨병† (3개 이상의 주요심혈관질환 위험인자* 또는 
표적장기손상‡을 동반한 경우 선택적)

<55 <85
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위험도 LDL 콜레스테롤(mg/dL) Non-HDL 콜레스테롤(mg/dL)

죽상경화성 허혈성 뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작†

경동맥질환†

말초동맥질환†

복부대동맥류†

당뇨병† (유병기간 10년 이상 또는 주요 심혈관질환 위험인자* 
또는 표적장기손상‡을 동반한 경우) 

<70 <100

당뇨병(유병기간 10년 미만, 주요 심혈관질환 위험인자*가 없는 
경우) 

<100 <130

중등도 위험군(주요 심혈관질환 위험인자* 2개 이상) <130 <160

저위험군(주요 심혈관질환 위험인자* 1개 이하) <160 <190

저위험군, 중등도 위험군을 포함한 일차예방에서 위험강화인자가 동반된 경우, 치료목표를 강화할 수 있다.
* 연령(남자 ≥45세, 여자 ≥55세), 조기 심혈관질환 발생 가족력(부모 ·형제자매 중 남자 <55세, 여자 <65세), 고혈압, 흡연, 낮은 HDL 콜레스테롤 
수치(<40 mg/dL).

†기저치로부터 50% 이상 감소를 동시에 권고
‡알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2  미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대
1) 급성심근경색증은 기저치 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 스타틴을 투약한다. 

표 2-6. 위험도 및 LDL 콜레스테롤 농도에 따른 치료

위험도
LDL 콜레스테롤 농도 (mg/dL)

< 55 55-69 70-99 100-129 130-159 ≥160

관상동맥질환1)†

재발성 죽상경화성 허혈뇌졸중
위험이 높은 경우
당뇨병† (3개 이상의 주요심혈관질환 위험인자* 
또는 표적장기손상‡을 동반한 경우 선택적)

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

죽상경화성 허혈뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작†/ 
경동맥질환†/말초동맥질환†/ 복부대동맥류†/ 
유병기간 10년 이상이거나
주요 심혈관질환 위험인자* 또는
표적장기손상‡을 동반한 당뇨병†

생활습관

교정

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

주요 심혈관질환 위험인자*가 없는
10년 미만의 당뇨병

생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

중등도 위험군2)

(주요 심혈관질환 위험인자* 2개 이상)
생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

저위험군2)

(주요 심혈관질환 위험인자* 1개 이하)
생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관

교정

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

생활습관 
교정 및
약물 치료 
고려

저위험군, 중등도 위험군을 포함한 일차예방에서 위험강화인자가 동반된 경우, 치료목표 강화를 위해 좀 더 적극적으로 약물 치료를 고려할 수 있다.
* 연령(남자 ≥45세, 여자 ≥55세), 조기 심혈관질환 발생 가족력(부모 ·형제자매 중 남자 <55세, 여자 <65세), 고혈압, 흡연, 낮은 HDL 콜레스테롤 
수치(<40 mg/dL).

†LDL 콜레스테롤 기저치 대비 50% 이상 감소시키는 것을 동시에 권고
‡알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대
1)급성심근경색증은 기저치의 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 바로 스타틴을 투약한다.
2) 중등도 위험군과 저위험군의 경우는 수주 혹은 수개월간 생활습관 관리를 시행한 뒤에도 LDL 콜레스테롤 농도가 높을 때 스타틴 투약을 
고려한다.
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(1) 관상동맥질환군
관상동맥질환 환자는 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만과 동시에 기저치보다 50% 이상 

감소를 목표로 한다(I, A). 특히 급성관상동맥증후군(acute coronary syndrome, ACS)이 발생한 경우, 기저 

LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 가능한 빨리 고강도 스타틴을 투약하는 것을 권고한다(I, A). 이는 조기 

LDL 콜레스테롤 강하와 플라크 안정화를 위함이다.

 급성관상동맥증후군 환자 약 4,500명을 대상으로 한 무작위 배정 대조 임상시험인 A to Z 연구에서 조기 

고강도 스타틴치료 군이 지연/저강도 치료군에 비해 심장 원인 사망이 유의하게 적었으며,6 국내 후향적 연구

에서도 LDL 콜레스테롤 70 mg/dL 미만 환자 약 1,000명을 대상으로 즉시 스타틴을 투여한 군에서 1년 후 심

혈관질환 발생이 유의하게 감소하였다.7 스타틴 치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 

조기 목표 달성이 필요한 경우, 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다. 

(I, B). IMPROVE-IT 연구에서 ACS 환자 18,144명을 대상으로 스타틴-에제티미브 병용요법은 스타틴 단독

요법 LDL 콜레스테롤 69.9 mg/dL 대비 LDL 콜레스테롤을 53.2 mg/dL까지 낮추었으며, 주요 심혈관 사건의 

상대위험도를 6.4% 유의하게 감소시켰다.8 이는 LDL 콜레스테롤을 70 mg/dL 미만으로 낮춘 이후에도 추가

적인 강하가 임상적 이득을 제공함을 시사한다. 따라서 급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 

용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 LDL 콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한

다(IIa, B). PCSK9 억제제를 이용한 연구들은 더 낮은 목표치의 안전성과 효용성을 확립하였다. FOURIER 연

구에서 에볼로쿠맙(Evolocumab) 투여군은 LDL 콜레스테롤 중앙값을 30 mg/dL까지 낮추어 주요 심혈관 사

건 위험을 15% 감소시켰고,9 ODYSSEY OUTCOMES 연구에서도 알리로쿠맙(Alirocumab)을 통해 LDL 콜

레스테롤을 53.3 mg/dL까지 조절하여 주요 심혈관 사건 위험을 15% 감소시켰다.10

이러한 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만 목표의 임상적 이득은 최근 국내에서 시행된 무작위 배정 대조 임

상시험인 Ez-PAVE 연구를 통해 입증되었다. 국내 17개 기관에서 죽상경화성 심혈관질환 환자 3,048명을 

LDL 콜레스테롤 목표 55 mg/dL 미만(집중 치료군) 또는 70 mg/dL 미만(기존 치료군)으로 1:1 배정하여 중앙

값 3년간 추적한 결과, 추적 기간 중 LDL 콜레스테롤 중앙값은 집중 치료군 56 mg/dL, 기존 치료군 66 mg/dL

였다. 일차 종료점(심혈관 사망, 비치명적 심근경색, 비치명적 뇌졸중, 모든 혈관재개통술, 불안정 협심증으

로 인한 입원의 복합)은 집중 치료군에서 6.6%, 기존 치료군에서 9.7%로 집중 치료군에서 유의하게 낮았다

(위험비 0.67; 95% CI, 0.52-0.86; P=0.002). 이상반응 발생률은 두 군 간 유사하였으며, 혈청 크레아티닌 상승

은 오히려 집중 치료군에서 더 낮았다. 이 연구는 동아시아 죽상경화성 심혈관질환 환자에서 55 mg/dL 미만 

목표가 70 mg/dL 미만 목표에 비해 우월함을 입증한 무작위 배정 대조 임상시험으로, 본 지침의 55 mg/dL 미

만 목표를 한국인 근거로 직접 뒷받침한다.11

한편 2025 ESC/EAS 진료지침은 기존 치료에도 재발하는 죽상경화성 심혈관질환 환자나 다혈관 질환을 가

진 환자를 극초고위험군(Extreme Risk)으로 정의하고 LDL 콜레스테롤 목표치를 40 mg/dL 미만으로 하향 

조정하였다.1 PACMAN-AMI와 HUYGENS 연구에서는 고강도 스타틴과 PCSK9 억제제 병용으로 LDL 콜

레스테롤을 20-25 mg/dL까지 낮추었을 때 관상동맥 내 죽종의 부피가 유의하게 감소하고 섬유피막이 두꺼

워지는 등 동맥경화반의 안정화가 확인되었다.12,13 FOURIER-OLE 연구에서는 LDL 콜레스테롤을 20 mg/dL 

미만으로 장기간 유지하더라도 인지기능 장애나 출혈성 뇌졸중 등의 부작용 증가 없이 지속적인 심혈관 위

험 감소 효과가 나타났다.14,15
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(2) 비심장성 혈관질환군
뇌혈관질환(죽상경화성 허혈성 뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작), 말초동맥질환, 유의한 경동맥질환, 복부대

동맥류가 있는 환자는 LDL 콜레스테롤을 기저치 대비 50% 이상 감소시키면서 동시에 70 mg/dL 미만으로 

낮추는 것을 권고한다(I, A). 이 중 재발성 죽상경화성 혈관질환의 위험이 높다고 판단되는 경우에는 LDL 콜

레스테롤을 기저치 대비 50% 이상 감소시키면서 55 mg/dL 미만으로 더 낮추는 것을 고려할 수 있다(IIa, B).

① 허혈성 뇌졸중

허혈성 뇌졸중 환자에서 고강도 스타틴 치료는 뇌졸중 재발과 주요 심혈관 사건을 유의하게 감소시킨다. 

SPARCL 연구는 6개월 내 허혈성 뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작이 발생한 4,700여 명을 대상으로 한 무작위 

배정 대조 임상시험으로, 연구기간 중 평균 LDL 콜레스테롤은 atorvastatin 80 mg 투여군 73 mg/dL, 위약군 

129 mg/dL로 유지되었다. 스타틴 투여군에서 위약 대비 뇌졸중 재발위험 및 심혈관질환 위험이 각각 16%, 

20% 유의하게 감소하였다.16 Treat Stroke to Target (TST) 연구는 죽상경화성 기전의 3개월 이내 허혈성 뇌졸

중 및 15일 이내 일과성 뇌허혈발작 환자를 대상으로, LDL 콜레스테롤 목표를 <70 mg/dL로 설정한 군이 90-

110 mg/dL로 유지한 군에 비해 심뇌혈관 사건이 유의하게 감소하였다. 참여한 대상자의 약 25%는 한국인으

로 이 연구 결과의 동아시아 인구에 대한 적용 가능성을 높여준다.17 재발 위험이 특히 높은 죽상경화성 허혈

성 뇌졸중 환자에서는 70 mg/dL 보다는 더 낮은 목표가 추가적인 이득을 줄 수 있다. 허혈성 뇌졸중만을 대상

으로 55 mg/dL 미만 목표를 일차 종료점으로 검증한 무작위 배정 연구는 아직 없으나, 급성관상동맥증후군 

환자를 대상으로 한 IMPROVE-IT 연구에서는 에제티미브 병용으로 LDL 콜레스테롤을 53.2 mg/dL까지 낮

춘 군은 69.9 mg/dL 군에 비해 허혈성 뇌졸중이 유의하게 감소하였고(HR 0.79)18, FOURIER 연구에서도 에

볼로쿠맙으로 LDL 콜레스테롤을 약 30 mg/dL까지 낮추었을 때 뇌졸중 위험이 감소하였다.19 이는 재발 위험

이 높은 죽상경화성 허혈성 뇌졸중 환자에서 더 낮은 LDL 콜레스테롤 목표가 추가적인 이득을 줄 수 있음을 

시사한다.

② 일과성 뇌허혈발작

일과성 뇌허혈발작 환자는 단기 및 장기 심혈관 사건 위험이 허혈성 뇌졸중과 유사하므로 동일한 위험군

으로 관리해야 한다.20,21 일과성 뇌허혈발작과 허혈성 뇌졸중 환자를 비교한 연구에서 6개월 뇌졸중 재발률이 

일과성 뇌허혈발작 환자는 5%, 허혈성 뇌졸중 환자는 6%로 차이가 없었다.20 Dutch TIA Trial에서 일과성 뇌

허혈발작 환자 약 2,400명을 10년간 추적 관찰한 결과, 약 54%의 환자에서 적어도 1개 이상의 심혈관질환(뇌

졸중, 심근경색, 심혈관질환으로 인한 사망)이 발생하였다.21 이러한 근거를 바탕으로 일과성 뇌허혈발작에

서도 허혈성 뇌졸중과 함께 적극적인 LDL 콜레스테롤 저하요법이 필요하다.

③ 경동맥질환

경동맥질환은 심혈관계 위험 증가와 밀접한 연관이 있다. North American Symptomatic Carotid Endarter-

ectomy Trial (NASCET) 연구에 의하면 뇌졸중이나 일과성 뇌허혈발작을 유발한 70% 이상 경동맥 협착이 있

는 환자에서 2년간 동측 뇌경색이 발생할 위험이 수술을 받지 않은 환자는 26%, 경동맥 내막절제술을 받은 

환자는 6% 였다.22 70% 미만의 협착이 있었던 비수술군과 수술군에서 5년간 동측 뇌경색 발생 위험은 50-
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69% 협착의 경우 22.2%와 15.7%, <50% 협착의 경우에는 18.7%와 14.9%였다.23 European Carotid Surgery 

Trial (ECST)에서도 증상이 있는 경동맥 협착 환자는 협착 정도와 상관없이 심혈관질환으로 인한 사망률이 

높아 6년 사망률이 27%였으며,24 10년간 심혈관계 사망률은 30%로 추정되었다.25 경동맥 잡음이 청진되는 환

자를 추적 관찰한 연구에서 협착이 50% 미만, 50-75%, 75% 이상인 군의 심혈관질환 발생률은 각각 2.7%/년, 

6.6%/년, 8.3%/년으로, 50% 이상 협착이 있는 군에서 위험도가 크게 증가하였다.26 무증상 경동맥 협착 환자 

대상 연구에서도 50% 이상 협착 시 심혈관질환이 증가하는 것으로 보고되었다.27,28 심혈관질환 없이 경동맥

질환만 있는 환자 대상 무작위배정 연구는 없으나, 경동맥질환이 심뇌혈관질환 발생의 주요 위험인자이고 

다양한 군에서 LDL 콜레스테롤 강하요법이 뇌졸중 위험을 현격하게 낮추었다는 점을 고려할 때,29 유의한 죽

상경화성 경동맥질환이 있는 환자는 적극적인 LDL 콜레스테롤 저하요법의 적용 대상으로 보아야 한다. 따

라서 일과성 뇌허혈 발작이나 허혈성 뇌졸중을 동반한 유증상 경동맥 협착, 또는 증상이 없더라도 영상 검사

상 NASCET 기준 50% 이상의 협착이 확인된 경우, 50% 미만이라도 초음파상 궤양(ulceration)을 동반하는 

등 뇌졸중 발생 위험이 높은 불안정 플라크(unstable plaque)가 관찰되는 경우 적극적인 LDL 콜레스테롤 저

하요법이 필요하다.

④ 말초동맥질환

Heart Protection Study는 말초동맥질환, 관상동맥질환, 당뇨병이 있는 20,000명을 대상으로 한 무작위 배

정 연구로, 스타틴 투여군에서 위약군 대비 심혈관질환이 유의하게 감소하였다. 추가분석에서 기저 LDL 콜

레스테롤이 116 mg/dL 미만이고 스타틴 투약 후 70 mg/dL로 감소한 군에서 심혈관질환 위험이 유의하게 감

소하였다.30 따라서 말초동맥질환 환자에서도 적극적인 LDL 콜레스테롤 저하요법이 필요하다.

⑤ 복부대동맥류

복부대동맥류와 LDL 콜레스테롤의 연관성은 잘 확립되어 있다. 복부대동맥 직경 30 mm 이상인 50세 초

과 복부대동맥류 남성 206명의 평균 LDL 콜레스테롤은 연령 매칭된 남성 대조군에 비해 유의하게 높았으며, 

LDL 콜레스테롤은 다른 위험인자를 보정한 후에도 복부대동맥류의 독립 예측인자였다. LDL 콜레스테롤이 

0.1 mmol/L 증가할 때마다 복부대동맥류 위험이 3% 증가하는 선형 관계가 관찰되었다.31 ARIC 코호트 기반 

멘델리안 랜덤화 연구에서 LDL 콜레스테롤과 총콜레스테롤 수치가 높을수록 복부대동맥류 발생 위험이 증

가하였고(OR 약 1.55/SD),32 대규모 유전학 분석에서도 LDL 콜레스테롤 저하와 관련된 유전적 변이(예: 

HMGCR, PCSK9)가 복부대동맥류 위험 감소와 연관되었다.33

복부대동맥류 수술을 받은 343명을 약 11년간 추적 관찰한 연구에서 수술 전 심혈관질환이 없던 환자에서 

매년 약 1.9%의 높은 심혈관계 사망률이 확인되었다.34 이후 연구에서 스타틴 치료는 복부대동맥류 환자에서 

대동맥류 크기와 수술 후 단기 및 장기 사망률을 개선시키는 효과가 있음이 보고되었다.35-37 이러한 근거로 복

부대동맥류 환자에서 적극적인 LDL 콜레스테롤 저하요법이 필요하다.

(3) 고위험 당뇨병 환자군
당뇨병 환자의 위험도 평가 및 치료 목표 설정에 있어서는 국내 역학 자료에 기반한 신중한 접근이 필요하

다. 2019 ESC/EAS 진료지침에서는 장기손상을 동반하거나 3개 이상의 심뇌혈관질환 위험인자들을 가지고 
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있거나 20년 이상 지속된 조기 발현 1형 당뇨병의 경우 초고위험군으로 분류하여 LDL 콜레스테롤의 목표수

치를 기저치 대비 50% 이상 그리고 55 mg/dL 미만으로 낮출 것을 권고하고 있다.38 이는 주요 스타틴 임상연

구의 당뇨병 환자 메타분석 결과에 기반한다.8,9 그러나 국내에서는 장기 유병 1형 당뇨병 환자에 대한 직접적

인 근거가 부족하며, 무조건적인 서구 기준의 도입보다는 국내 데이터를 바탕으로 한 단계적 접근이 합리적

이다. 국민건강보험공단 빅데이터 연구에 따르면 당뇨병 유병 기간이 길어질수록(≥10년) 그리고 동반 위험

인자가 많을수록 LDL 콜레스테롤에 대한 심혈관 위험 민감도가 증가하였으며, 특히 유병 기간이 10년 이상

인 경우 LDL 콜레스테롤 70 mg/dL 이상에서부터 심혈관 사건 위험이 유의하게 증가하였다.39 또한 당뇨병 

환자는 일반 인구 대비 낮은 LDL 콜레스테롤 구간에서부터 심혈관 위험이 상승하였다.40 국내 건강보험공단 

자료를 이용한 또 다른 연구에서도 만성 신장질환을 동반하거나 심뇌혈관 질환 위험인자를 3개 이상 가진 고

위험 당뇨병의 경우 심뇌혈관질환 발생 위험성이 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만을 유지한 군에서 가장 낮

았고, LDL 콜레스테롤 수치가 증가할수록 심뇌혈관 질환 발생 위험도가 점차 증가하였다.10 이러한 근거를 

바탕으로 최근 국내 당뇨병 ·지질 합의문에서도 심혈관질환을 동반하거나 표적장기손상있는 경우 엄격한 지

질 강하를 권고하고 있다.41 

한편 최근 발표된 VESALIUS-CV 연구의 사전 정의 하위그룹 분석은 명백한 죽상경화증이 확인되지 않은 

당뇨병 환자에서도 적극적 LDL 콜레스테롤 강하가 일차 심혈관 사건을 예방함을 보여, 이 영역의 근거를 한 

단계 확장하였다. 이 분석은 심근경색 또는 뇌졸중 기왕력이 없고 명백한 죽상경화증(과거 동맥재개통술, ≥

50% 협착, 또는 관상동맥칼슘점수(Coronary calcium score) ≥100 Agatston unit)이 없는 당뇨병 환자 3,655

명을 대상으로 하였으며, 기저 스타틴 치료에 더하여 에볼로쿠맙(140 mg, 2주 간격) 또는 위약에 1:1 배정하

였다. 기저 LDL 콜레스테롤 중앙값은 132 mg/dL였고, 48주 시점에 에볼로쿠맙군은 52 mg/dL, 위약군은 111 

mg/dL로 감소하였다. 중앙값 4.8년 추적 결과, 일차 종료점(관상동맥질환 사망, 심근경색, 허혈성 뇌졸중의 

복합)은 에볼로쿠맙군에서 위험비 0.69로 유의하게 감소하였다(83명 vs. 위약군 117명; P=0.009).42 이는 명백

한 죽상경화증이 없는 고위험 당뇨병 환자에서도 이차 예방 환자에 준하는 LDL 콜레스테롤 목표를 적용하

고, 죽상경화성 심혈관질환 자연경과의 더 이른 시점에서 스타틴 이상의 치료를 강화하는 전략을 뒷받침한

다. 다만 본 연구 대상의 약 93%가 백인이었으므로, 한국인을 포함한 동아시아 인구에 대한 직접적 근거는 제

한적이며 향후 추가 연구가 필요하다.

이러한 국내외 근거를 종합하여, 표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m² 미만, 망

막병증, 신경병증, 좌심실비대)을 동반하거나 주요 심혈관 위험인자를 동반한 당뇨병 환자, 또는 유병 기간 

10년 이상의 2형 당뇨병 환자는 고위험 당뇨병 환자군으로 정하고 관리한다. 이들의 기본 LDL 콜레스테롤 

목표는 70 mg/dL 미만 그리고 기저치 대비 50% 이상 감소이다(I, A). 이 중 표적장기손상을 동반하거나 주요 

심혈관 위험인자를 3개 이상 동반한 당뇨병 환자에서는 추가적인 심혈관 사건 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 

55 mg/dL 미만 그리고 기저치 대비 50% 이상 감소를 목표로 하는 것을 선택적으로 고려한다(IIa, B). 1형 당

뇨병은 국내 장기 추적 데이터가 부족하나, 병태생리학적 기전과 해외 진료지침을 고려하여 치료 목표를 설

정하였다. 따라서 20년 이상 조기 발현된 1형 당뇨병이면서 표적장기손상이 동반된 경우 고위험 2형 당뇨병 

환자와 동일하게 강력한 LDL 콜레스테롤 조절을 고려할 수 있다(IIb, C).
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(4) 주요 위험인자를 동반한 당뇨병 환자군
표적장기손상의 증거는 없고 주요 심혈관 위험인자 1개 또는 2개를 가진 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤 

목표를 70 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 권고한다. 18,686명의 당뇨병 환자를 메타분석한 결과, 스타틴 사용

으로 LDL 콜레스테롤을 1 mmol/L (39 mg/dL) 감소 시키면 주요심혈관 사건 발생률이 21% 감소하였다.43 

2019 ESC/EAS 진료지침에서도 표적장기손상이 동반되지 않았더라도 다른 심혈관 위험인자를 동반한 당뇨

병의 경우 LDL 콜레스테롤을 기저치 대비 50% 이상 감소시키고 <70 mg/dL를 유지할 것을 권고하였다.38 국

민건강보험공단 자료를 활용하여 248,002명의 2형 당뇨병 환자를 분석한 국내 연구에서도 고혈압이 없거나 

당뇨병 유병기간 5년 미만인 경우를 제외한 대부분의 당뇨병 환자에서 심혈관계 위험이 LDL 콜레스테롤 70 

mg/dL 이상부터 선형적으로 증가하는 것이 확인되었다.44

(5) 주요 위험인자가 없는 당뇨병 환자군
심혈관질환 주요위험인자를 동반하지 않는 당뇨병 환자의 경우, 일차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 농도가 

100 mg/dL 이상인 경우 약물치료를 권고한다(I, A).

1형 및 2형 당뇨병 환자에서 심혈관질환 위험 증가는 잘 알려져 있다. 2형 당뇨병 환자 2,500여 명을 7년간 

추적 관찰한 핀란드 코호트 연구에서 심혈관질환 과거력이 없는 당뇨병 환자의 심근경색 발생률은 20.2%로 

당뇨병이 없는 심혈관질환 과거력이 있는 환자의 18.8%와 유사하였다.45 OASIS 연구에서도 2형 당뇨병이 있

으면 심혈관질환 과거력이 없더라도 과거력이 있는 환자와 비슷한 정도로 심혈관질환이 발생하였다.46 14개

의 무작위 배정 연구의 메타분석 결과, 당뇨병 환자에서 스타틴 투약 후 LDL 콜레스테롤이 40 mg/dL 감소할 

때마다 모든 원인 사망률은 9%, 주요 심혈관계 위험은 21% 감소하였으며, 이러한 효과는 동반된 심혈관질환 

유무와 상관없이 나타났다.43 또한 투약 전 LDL 콜레스테롤 농도가 100 mg/dL 미만이고 투약 후 80 mg/dL 

미만으로 감소한 군에서도 효과가 유지되어 당뇨병 환자에서 적극적인 스타틴 투약이 필요함을 보여주었

다.43 CARDS는 심혈관질환 과거력이 없고 당뇨병성 망막병증, 알부민뇨, 흡연, 고혈압 위험인자 중 1가지 이

상을 가지고 있는 당뇨병 환자 2,800여 명을 대상으로 한 무작위 배정연구로, 스타틴 투약군에서 위약군 대비 

심혈관질환 위험도가 37% 감소하였다. 스타틴 투약군의 평균 LDL 콜레스테롤은 약 80 mg/dL, 위약군은 120 

mg/dL였던 점을 고려할 때, 당뇨병이 있으면서 다른 위험인자가 동반된 경우 LDL 콜레스테롤 목표를 하향 

조정할 필요가 있음을 시사하였다.47 본 진료지침에서는 이를 바탕으로 당뇨병 환자의 동반된 주요 심혈관질

환 위험 요인의 수 및 당뇨병의 표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병

증, 신경병증, 좌심실비대) 여부에 따라 위험도를 분류하고 이에 따른 LDL 콜레스테롤 목표치를 제시하였다. 

대부분 비교 임상시험에서 스타틴 투약 후 위약 대비 LDL 콜레스테롤이 30-40% 감소하였던 점을 고려할 

때,43 기저 LDL 콜레스테롤 농도가 매우 높아 고용량 스타틴 투약에도 100 mg/dL 미만으로 감소되지 않는 환

자라도 30-40% 이상의 감소폭을 보였다면 치료 효과가 있는 것으로 판단한다.48 1형 당뇨병 환자는 심혈관질

환 위험이 높음에도 불구하고,49 주로 젊은 연령층에서 발병하는 특성상 동일 연령대 대조군과 비교했을 때의 

정확한 상대적 위험도를 확립하는 데 어려움이 있다.25 그러나 최근 메타분석에서 당뇨병 유형과 상관없이 스

타틴 투약이 심혈관계 위험을 감소시킨다는 결과가 나와 1형 당뇨병 환자에서도 적극적인 스타틴 치료가 도

움이 될 수 있다.43
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(6) 죽상경화성 심혈관질환이나 주요 위험인자가 있는 가족성고콜레스테롤혈증
가족성고콜레스테롤혈증 환자는 일반인에 비하여 심혈관질환 발생 위험이 매우 높고 발병 시기도 빨라서, 

적극적인 LDL 콜레스테롤 강하가 필요하다. 심혈관질환이나 주요 위험인자가 있는 경우 LDL 콜레스테롤 

목표를 기저치 대비 50% 이상 그리고 55 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 고려한다(IIa, C).38

(7) 죽상경화성 심혈관질환 및 주요위험인자가 없는 가족성고콜레스테롤혈증
성인 가족성고콜레스테롤혈증 환자는 출생 시점부터 누적된 LDL 콜레스테롤 노출로 인해 심뇌혈관발생

의 위험이 높다.50,51 따라서 죽상경화성 심혈관질환 및 주요 위험인자가 없는 가족성고콜레스테롤혈증 성인 

환자는 LDL 콜레스테롤 70 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 목표로 한다(IIa, C).38

(8) 중등도 위험군
LDL 콜레스테롤을 제외한 주요 위험인자가 2개 이상인 경우 중등도 위험군으로 분류되며, 수주 혹은 수개

월간 생활습관 교정을 시행한 후에도 LDL 콜레스테롤 농도가 130 mg/dL 이상인 경우 스타틴을 투약한다

(IIa, B). 이 기준치는 국내 자료로도 뒷받침된다. 국민건강보험공단 코호트를 이용하여 심혈관 위험군별 LDL 

콜레스테롤과 심혈관질환 발생의 연관성을 분석한 연구에서, 중등도 및 저위험군에서는 LDL 콜레스테롤 

130 mg/dL 이상부터 심혈관질환 위험이 유의하게 증가하였다(중등도 위험군에서 130-159 mg/dL의 보정 위

험비 1.15, 160-189 mg/dL 1.28, 190 mg/dL 이상 1.45). 반면 고위험 및 초고위험군에서는 70 mg/dL 이상부터 

위험이 유의하게 증가하여, 위험군에 따라 차등화된 LDL 콜레스테롤 목표 설정의 타당성을 한국인 자료로 

확인하였다.52 국내 위험도 평가 모형이 아직 완성되지 않아, 기존 ATP III에서 제시한 주요 위험인자를 유지

하였다. 다만 최근 연구 결과를 반영하여 HDL 콜레스테롤 보호인자 기준을 기존 ≥60 mg/dL에서 60-100 

mg/dL 범위로 제한적으로 조정하였다.

① 주요 위험인자

(a) 흡연

흡연은 확립된 조절 가능한 심혈관질환의 위험인자로, 흡연에 따른 심혈관질환 발생 증가 및 금연에 따른 

감소가 확인되었다.53

(b) 고혈압

고혈압은 관상동맥질환 및 뇌졸중을 포함한 심혈관질환과 연관이 있다.54,55 일본을 포함한 7개국에서 혈압

이 관상동맥질환 사망률에 미치는 영향을 조사한 연구에서 인구 집단과 상관없이 고혈압은 심혈관계 사망위

험을 증가시켰다. 보정 상대위험도는 수축기 혈압이 10 mmHg 증가할 때마다 1.28배, 이완기 혈압이 5 

mmHg 증가할 때마다 1.28배 증가하였다.56 

(c) HDL 콜레스테롤

1990년 이전에 발표된 연구에서는 HDL 콜레스테롤 농도가 약 1 mg/dL 증가하면 심혈관질환 사망률이 남

성의 경우 3.7%, 여성의 경우 4.7% 감소하는 것으로 보고되어,57,58 저HDL 콜레스테롤 농도(<40 mg/dL)를 심
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혈관질환 위험인자로 포함하였다. 그러나 UK Biobank와 Emory Cardiovascular Biobank에 등록된 약 20,000

명의 관상동맥질환 환자를 분석한 연구에서는 HDL 콜레스테롤 40-60 mg/dL 환자군에 비해 >80 mg/dL 환

자군에서 전체 사망은 96%, 심혈관 사망은 71% 유의하게 더 높았다.59 또한 국내 건강보험자료를 사용한 한

국 570만 명 코호트에서도 10년 심혈관 복합 사건과 HDL 콜레스테롤 사이에 U자형 곡선이 관찰되었으며, 

남성에서 HDL 콜레스테롤이 90 mg/dL 이상인 경우 오히려 심혈관 복합 사건 위험이 유의하게 증가하였

다.60 따라서 이전 진료지침까지는 HDL 콜레스테롤 60 mg/dL 이상을 보호인자로 하였으나, 최근 연구결과

에서는 너무 높은 HDL 콜레스테롤은 오히려 심혈관질환의 위험을 높일 수도 있음을 보여주어 HDL 콜레스

테롤의 보호인자 범위를 조정하여 60-100 mg/dL 범위에 한하여 제한적으로 적용하도록 하였다. 

(d) 연령

나이가 증가함에 따라 심혈관계 위험이 증가하며, 여성은 남성에 비해 약 10-15년 후에 심혈관질환 위험도

가 비슷해진다.61 Framingham Heart Study에서는 성별에 따라 위험인자가 되는 나이의 기준을 다르게 하여, 

남성은 45세 이상, 여성은 55세 이상인 경우 위험인자에 해당되는 것으로 분류하였다.25 

(e) 심혈관질환 가족력

심혈관질환 가족력, 즉 부모나 형제자매 중 남자 55세 미만, 여자 65세 미만에서 관상동맥질환이 발병한 가

족력이 있는 경우 심혈관질환 진행 위험이 약 2배에서 12배 증가한다고 보고되어 위험인자에 포함되었다.25,62

② 위험도 재분류

최근 대규모 역학 연구와 임상시험 결과들은 위험인자 개수에 기반한 분류만으로는 개별 환자의 실제 심

혈관질환 발생 위험을 충분히 설명하지 못함을 보여준다. 동일한 수의 위험인자를 가진 환자라도 실제 위험

도는 상당한 차이를 보일 수 있기 때문이다. 이에 본 진료지침에서는 중등도 위험군을 단순히 ‘LDL 콜레스테

롤 130 mg/dL 이상에서 스타틴 투여를 고려하는 집단'으로 정의하지 않고, 추가적인 검사를 통한 위험도 재

분류가 적극적으로 고려되어야 하는 집단으로 재정의하였다.

(a) 치료목표를 강화시키는 위험강화인자(Risk-enhancing factors)

LDL 콜레스테롤이 100-129 mg/dL이더라도 다음과 같은 위험강화인자가 동반된 경우에는 절대 심혈관질

환 발생 위험이 증가할 수 있으므로, 개별 환자의 전체 위험도와 치료 이득을 종합적으로 평가하여 스타틴 투

여를 통한 보다 적극적인 LDL 콜레스테롤 저하를 고려할 수 있다(IIa, B).1,25,38,62,63

• 스트레스

• 우울증 등 주요 정신질환

• 비만

• 신체활동부족

• 만성염증성 질환

• 조기폐경, 전자간증, 임신성 고혈압 병력

• 수면무호흡증
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• HIV 감염

• Lipoprotein(a) [Lp(a)] ≥50 mg/dL

• High sensitivity C-reactive protein (hsCRP) ≥2 mg/L

• ApoB (Apolipoprotein B) 상승(LDL 콜레스테롤/ Non-HDL 콜레스테롤 목표 달성 후에도 상승 시)

(b) Lp(a)

모든 성인에서 죽상경화성 심혈관질환 위험을 정밀하게 평가하기 위해 적어도 일생에 한 번 Lp(a) 측정을 

고려하며, 특히 조기 죽상경화성 심혈관질환 가족력 또는 가족성 고콜레스테롤혈증이 있는 경우, Lp(a)가 상

승된 사람의 가족에 대해서는 연쇄 선별검사를 고려한다. Lp(a) ≥50 mg/dL을 죽상경화성 심혈관질환 위험 

증가의 기준값으로 적용하되, 한국인에서는 다른 심혈관 위험인자를 동반한 경우 ≥30 mg/dL에서도 위험 증

가가 관찰될 수 있다.64 최근에는 nmol/L 단위를 추천하는 추세이다.

(c) ApoB

동맥경화는 LDL 콜레스테롤만으로 진행되는 것이 아니라, LDL을 포함하여 콜레스테롤이 풍부한 ApoB 

함유 입자에 의해 진행된다.65 특히 당뇨병, 고중성지방혈증, 대사증후군 환자 등에서는 ApoB가 동맥경화 유

발 입자 수를 더 잘 반영하므로, 심뇌혈관질환 발생 위험 평가 및 치료 결정에 도움을 줄 수 있다.66,67 따라서 

이러한 환자에서는 LDL 콜레스테롤 및 non-HDL 콜레스테롤 농도가 목표치에 도달해 있더라도 치료 강화 

여부를 결정하는 데 ApoB가 유용할 수 있다.68

(d) 관상동맥칼슘점수

관상동맥 전반에 침착된 칼슘량은 죽상경화반의 총 부담(total plaque burden)과 상관관계가 있는 것으로 

알려져 있다.69,70 대표적인 심혈관질환 예측 코호트인 MESA 연구에서는 관상동맥칼슘 점수가 높을수록 향

후 심혈관질환 발병 위험이 증가함을 확인하였다.71 동일 코호트를 중위값 11.1년간 장기 추적한 연구에서도 

관상동맥칼슘 점수가 높을수록 심혈관질환 발병 위험이 높았다.72 다만 동일한 관상동맥칼슘 점수 범주 내에

서도 인종/민족에 따라 절대 사건 발생률에 차이가 관찰되었는데, MESA의 동아시아계(중국계) 참가자에서

는 모든 칼슘 점수 구간에서 사건 발생률이 가장 낮았으며, 칼슘 점수와 주요 위험요인을 보정한 후에도 백인 

대비 위험이 유의하게 낮았다.72 반면 칼슘 점수가 높을수록 위험이 증가한다는 관계의 방향성과 크기는 모든 

인종에서 일관되게 유지되었다.71,72 따라서 서구의 연구 결과를 그대로 적용하기보다는, 향후 국내 실정에 적

합한 관상동맥칼슘 점수 기준을 정립할 필요가 있다. 임상적으로는 중등도 위험군이나 경계/저위험군에서 

관상동맥칼슘 점수가 증가할수록 심혈관사건 발생 위험이 증가하므로, 이를 근거로 스타틴 사용 여부를 결

정하는 것이 도움이 될 수 있다.63 

(9) 저위험군
LDL 콜레스테롤을 제외한 주요 위험인자(표 2-3)가 1개 이하인 경우 저위험군으로 분류된다. 수주 혹은 수

개월간 생활습관 개선을 시행한 후에도 LDL 콜레스테롤 농도가 160 mg/dL 이상인 경우 스타틴 투약을 고려

할 수 있다(IIb, B).
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개정된 지침에서는 LDL 콜레스테롤 목표를 이전 진료지침과 같이 160 mg/dL 미만으로 설정하였다. 그러

나 중등도 위험군에서와 마찬가지로 저위험군에서도 주요 위험인자 이외에 다른 위험강화인자를 고려하여 

강화된 치료목표를 설정할 수 있다(IIb, B).1,25,38,62,63

LDL 콜레스테롤 농도가 190 mg/dL 이상인 경우, 고지혈증을 일으키는 이차적 원인의 확인 및 교정이 필요

하다. 이차적 원인으로는 담도폐쇄(biliary obstruction), 신증후군(nephrotic syndrome), 갑상선기능저하증

(hypothyroidism), 임신, glucocorticoid 및 cyclosporine 등의 약물 투약력이 포함된다.63 이차적인 원인이 없

는 상태에서 LDL 콜레스테롤 농도가 190 mg/dL 이상인 경우 위험 정도와 상관없이 스타틴을 투약한다(I, 

A). 다만 저위험군이라도 위험강화인자가 동반된 경우 LDL 콜레스테롤을 더 적극적으로 낮추는 것을 고려

할 수 있다(IIb, B). 

(10) 만성콩팥병
SHARP 연구는 투석 환자를 포함하여 혈청 크레아티닌이 남성 1.7 mg/dL 이상, 여성 1.5 mg/dL 이상이면

서 심근경색 또는 관상동맥 재관류술의 병력이 없는 만성콩팥병 환자 9,270명(이 중 투석 환자 3,023명, 33%)

을 대상으로 시행된 무작위 이중맹검 시험으로 중앙값 4.9년 추적 동안 LDL 콜레스테롤을 평균 약 0.85 

mmol/L (약 33 mg/dL) 감소시켰을 때 주요 죽상경화성 사건(비치명적 심근경색 또는 관상동맥 사망, 비출혈

성 뇌졸중, 모든 동맥 재관류술의 복합)을 17% 감소시켰다. 다만 이 효과는 비투석 만성콩팥병 환자에서 주

로 관찰되었으며, 사전 지정된 투석 하위군에서는 통계적으로 유의한 이득이 확인되지 않았다.73 따라서 

SHARP는 비투석 만성콩팥병 환자에서 LDL 콜레스테롤 저하가 심혈관 사건을 줄인다는 근거를 제시하지

만, 그 이득은 신기능이 저하될수록 감소하며 투석 단계에서는 확립되지 않았다. 투석 환자만을 대상으로 한 

4D 및 AURORA 시험에서도 심혈관 사건 감소가 입증되지 않았고, 이에 근거하여 KDIGO 지침은 투석 환자

에서 스타틴(또는 스타틴/ezetimibe) 치료의 신규 시작을 권고하지 않고 있다.74-76 이러한 근거에 따라 KDI-

GO 지질 관리 지침(2013) 및 CKD 평가 ·관리 지침(2024)은 비투석 만성콩팥병 환자에서 별도의 LDL 콜레

스테롤 목표치를 설정하지 않고 있다. 대신 효과가 입증된 스타틴 기반 요법을 사용하여 LDL 콜레스테롤의 

절대적 감소폭을 최대화하고, 목표 달성 여부에 따른 용량 증량이나 반복적인 지질 추적은 권고하지 않는 전

략을 채택하였다.75,77 구체적으로 2024 지침은 50세 이상의 비투석 ·비이식 만성콩팥병 환자에서 eGFR <60 

mL/min/1.73 m2 (G3a-G5)에는 스타틴 또는 스타틴/에제티미브(1A), eGFR ≥60 mL/min/1.73 m2 (G1-G2)

에는 스타틴(1B)을 권고하며, 18-49세에서는 관상동맥질환 ·당뇨병 ·허혈성 뇌졸중 기왕력 등 위험인자가 있

을 때 스타틴(2A)을 권고한다.75

한편 한국인 비투석 만성콩팥병 코호트인 KNOW-CKD 연구(관찰 연구, n=1,886)에서는 LDL 콜레스테롤

을 4개 군(<70, 70-99, 100-129, ≥130 mg/dL)으로 분류하여 확장 주요 심혈관 사건을 평가하였다. <70 mg/dL 

군을 기준으로 70-99, 100-129, ≥130 mg/dL 군의 위험비는 각각 2.06 (1.14-3.73), 2.79 (1.18-6.58), 4.10 (1.17-

14.3)으로 단계적 연관성을 보였고, 가장 낮은 위험은 LDL 콜레스테롤 70 mg/dL 미만에서 관찰되었다. 다만 

이는 관찰 연구로서 인과관계를 입증할 수 없으며, 만성콩팥병에서 낮은 LDL 콜레스테롤이 영양실조-염증 

상태를 반영하는 역학적 역전(reverse epidemiology)과 잔여 교란의 가능성을 배제하기 어렵다. 실제 동 연구

에서 LDL 콜레스테롤은 전체 사망과는 유의한 연관성을 보이지 않았다. 저자들은 만성콩팥병 환자에서 더 

낮은 LDL 콜레스테롤 목표(<70 mg/dL)가 허용 가능할 수 있음을 시사하는 것으로 해석하였다.78
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종합하면, 비투석 만성콩팥병 환자에서 LDL 콜레스테롤 저하의 심혈관 이득은 무작위 시험으로 뒷받침되

며, 현행 KDIGO 지침은 수치 목표를 두지 않고 절대적 LDL 콜레스테롤 감소를 극대화하는 전략을 권고한

다. 더 낮은 특정 목표치(<70 mg/dL)가 추가적 이득을 준다는 가설은 현재 주로 관찰 연구에 근거하고 투석 

환자에서는 이득이 확립되지 않았으므로, 만성콩팥병 환자에서 단일한 LDL 콜레스테롤 목표치를 명확히 규

정하기에는 근거가 충분하지 않다. 이에 대한 결론은 무작위 대조 시험의 추가 결과를 기다릴 필요가 있다.

(11) 고중성지방혈증에 대한 치료지침
혈중 중성지방 치료의 명확한 목표치는 아직 없으며, 혈중 농도 200 mg/dL을 기준으로 그 이상인 경우 고

중성지방혈증으로 판단한다. 우선 체중 증가, 음주, 탄수화물 섭취 증가 등 생활습관 요인을 파악하고 식사조

절, 운동, 체중 조절을 통해 우선 이를 교정하는 것이 필요하다.63 

① 중성지방 500 mg/dL 이상

혈중 중성지방 농도가 500 mg/dL 이상인 경우 급성췌장염의 위험이 증가한다.79 이 경우 중성지방을 증가

시킬 수 있는 이차적 원인의 확인이 필요하다(I, A).63 이차적 원인으로는 체중 증가, 음주, 탄수화물 섭취, 만

성콩팥병, 당뇨병, 갑상선기능저하증, 임신, 에스트로겐, tamoxifen, glucocorticoid 등의 약물 투약력, 그리고 

지질대사 이상을 일으킬 수 있는 유전적 문제가 포함된다.

이차적 원인이 없거나 교정 후에도 지속적으로 500 mg/dL 이상인 경우, 췌장염 예방을 위해 피브린산 유도

체, 니코틴산, 오메가-3 지방산 등의 약물치료를 시작할 것을 권고한다(IIa, A). 이는 ATP III 및 ESC/EAS 진

료지침과 일치한다.

② 중성지방 200-499 mg/dL

(a) LDL 콜레스테롤이 동반 상승된 경우

중성지방 농도가 200-499 mg/dL이면서 LDL 콜레스테롤이 동반 상승된 경우, 일차적으로 LDL 콜레스테

롤 농도를 낮추기 위해 스타틴을 투약할 것을 권고한다(I, A).

(b) LDL 콜레스테롤이 목표치 이하인 경우

높은 중성지방 농도가 다른 위험인자와 독립적으로 심혈관질환 위험과 연관이 있다고 알려져 있다.80,81 중

성지방 농도가 200-499 mg/dL이면서 LDL 콜레스테롤 농도가 위험군에 따른 목표치보다 낮은 경우, 우선 생

활습관 개선을 권고하고 이후에도 고중성지방혈증이 지속되는 경우 위험도를 고려하여 일차 약제로 스타틴

을 투약할 것을 추천한다. 이 경우 치료 목표는 non-HDL 콜레스테롤 농도(= 총콜레스테롤 - HDL 콜레스테

롤)를 계산하여 표 2-5의 기준에 따라 조정한다(IIa, A). 목표 non-HDL 콜레스테롤 농도는 기존 LDL 콜레스

테롤 목표치에 30을 더한 값이다. 죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 

중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 icosapent ethyl (IPE) 하루 4 g 병

용 투여를 고려할 수 있다(IIa, B).
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(c) 일차 약제로 스타틴을 권고하는 근거

고중성지방혈증 환자에서 중성지방을 낮추는 데 효과적인 피브린산 유도체 대신 스타틴을 일차 약제로 권

고하는 이유는 여러 연구와 메타분석에서 스타틴의 심혈관질환 예방효과가 확인되었으나,80 피브린산 유도

체 투약의 심혈관질환 예방 효과에 대해서는 아직 논란이 있기 때문이다. 무작위 배정연구들의 메타분석 결

과, 스타틴은 심혈관계 사망률을 유의하게 감소시켰으나 피브린산 유도체는 위약군 대비 사망률을 유의하게 

줄이지 못했다.81 

③ 병용 요법

(a) 피브린산 유도체

고중성지방혈증 환자에서 생활습관 개선 및 스타틴 투약 후에도 고중성지방혈증이 호전되지 않는 경우, 

피브린산 유도체를 스타틴에 추가 투약하는 것의 효과에 대해서는 논란이 있다. ACCORD 연구는 스타틴을 

복용 중인 약 5,500명의 2형 당뇨병 환자를 대상으로 fenofibrate를 추가 투약하였으나, 4.7년 관찰 결과 심혈

관질환 및 사망률을 줄이지 못했다. 그러나 추가 분석에서 중성지방 204 mg/dL 이상이면서 HDL 콜레스테

롤 34 mg/dL 이하인 군에서는 심혈관질환 발생이 감소하는 경향을 보였다.82 PROMINENT 연구는 중성지

방 200 mg/dL 이상, HDL 콜레스테롤 40 mg/dL 이하인 고위험 당뇨 환자 10,497명을 대상으로 선택적 

PPAR-α 조절약제인 pemafibrate를 사용하였으나, 위약군 대비 복합심혈관사건을 줄이지 못했다. 해당 연구

에서 pemafibrate는 위약군에 비해 중성지방을 약 26.2%, VLDL 콜레스테롤을 25.8% 감소시켰으나, LDL 콜

레스테은 5.1%, ApoB는 4.8% 증가시켰다. 결국, 이 연구에서 pemafibrate 는 심혈관질환을 예방하지 못하였

다.83 따라서 피브린산 유도체의 심혈관질환 감소 효과에 대해서는 추가 연구가 필요하며, 죽상경화성 심혈관

질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 투약 후에도 200-499 mg/dL의 고중성지방혈증이 지속될 때, 심혈

관질환 예방을 위하여 피브린산 유도체 병용 투여에 대한 추가 연구가 필요하다.

(b) 오메가-3 지방산

JELIS 연구는 약 18,000명의 고지혈증 환자를 대상으로 스타틴 단독 투여군에 비해 스타틴과 eicosapentae-

noic acid (EPA) 병용 투여군에서, 4.6년 추적기간 동안 관상동맥질환 위험도가 19% 유의하게 감소하였다. 두 

군 간 LDL 콜레스테롤 농도는 유사하였으나 중성지방 농도는 병용 투여군에서 유의하게 감소하였다.84 RE-

DUCE-IT 연구는 심혈관질환 및 당뇨병을 가진 고위험 환자 8,179명(기저 중성지방: 135-499 mg/dL)을 대상

으로 하루 4 g의 icosapent ethyl (IPE)을 투여하였을 때, 위약군 대비 주요 심뇌혈관질환 발생률을 26% 낮추

었다.85 반면 STRENGTH 연구에서는 EPA와 docosahexaenoic acid를 혼합한 오메가-3 지방산을 하루 4 g 투

여하였을 때 위약 대비 고위험 환자에서 심혈관 위험성을 낮추지 못했다.86 연구에 따라 결과가 다른 원인으

로는 사용된 오메가-3 지방산의 조성, 대조군으로 사용된 기름의 종류, 혈중 EPA 농도의 도달 수준 등이 제시

되고 있다. 이상의 연구결과들을 고려하여 죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치

료 후에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 IPE 4 g 병용 투여를 고

려할 수 있다(IIa, B). 이는 REDUCE-IT 연구에서 IPE 투여가 주요 심뇌혈관 사건을 26% 유의하게 감소시킨 

결과에 근거한다. 다만 IPE 가 없는 경우 EPA와 DHA를 혼합한 오메가-3 지방산을 투여하는 것을 고려할 수 

있다(IIb, E).
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최근 발표된 PISCES 연구는 유지 혈액투석을 받는 1,228명의 환자들에게 오메가-3 지방산(어유, Fish oil) 

보충제가 복합 심혈관 사건의 위험도에 미치는 영향을 연구하였다. 유지 혈액투석 환자는 극심한 기저 오메

가-3 결핍과 만성염증, 산화 스트레스 등으로 인해 심혈관 질환 및 심장성 급사 위험이 매우 높은 군으로, 이

들에게 고용량(일 4 g)의 오메가-3 (EPA 및 DHA)를 투여하는 것은 심근 세포막 안정화 및 항염증 ·항혈전 작

용을 유도하여 심장성 사망, 심근경색, 뇌졸중을 포함한 중증 심혈관 사건 발생 위험을 약 43% 유의하게 감소

시키는 것으로 확인되었다.87 따라서 기존의 전통적인 심혈관 위험인자 관리만으로는 한계가 있는 유지 혈액

투석 환자에서 다면적 심혈관 보호효과를 통한 치명적 합병증 예방 및 생존율 향상을 위해 고용량 오메가-3 

보충제 투여를 고려할 수 있음을 보여주었다. 다만 이 연구는 고중성지방을 조절하기 위해 오메가-3를 사용

한 연구가 아니며, 유지 혈액투석 환자만을 대상으로 한 단일 임상시험의 결과이므로 진료지침에 즉각적으

로 반영하기 전에 대규모 확증 임상시험을 통한 교차 검증이 필요하겠다.

3) 결론
해외 주요 진료지침은 IMPROVE-IT, FOURIER, ODYSSEY OUTCOMES 등의 대규모 연구 결과를 바탕

으로 심혈관계 고위험 환자에게 강력한 지질강하 요법을 제시하였다. 특히 2025 ESC/EAS 진료지침은 재발

성 죽상경화성 심혈관질환이 있는 환자를 극초고위험군으로 분류하고 더욱 강력한 LDL 콜레스테롤 감소를 

목표로 제시하였다. 그러나 해외 주요 진료지침을 국내에 바로 적용하는 데는 다음과 같은 제한점이 있다. 첫

째, 주요 연구에 아시아인이 거의 포함되지 않아 한국인에서의 효과와 안전성이 충분히 검증되지 않았다. 둘

째, 초저 LDL 콜레스테롤 목표치를 적용한 강력한 지질강하 요법의 장기적 이점 및 부작용에 대한 한국인 데

이터가 부족하다. 셋째, 서구 기반의 위험도 평가 모형이 국내 심혈관질환 위험을 과대 추정할 수 있다.

이번 진료지침에서는 해외 주요 진료지침의 최신 근거를 검토하되, 한국인 대규모 코호트 연구 결과를 반

영하여 우리 실정에 맞는 권고안을 제시하였다. 기저 심혈관질환이 있거나 이에 상응하는 위험인자가 있는 

초고위험군 환자에서는 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만 및 기저치 대비 50% 이상 감소를 목표로 적극적인 

지질강하 요법을 시행할 것을 권고한다. 다만 극초고위험군의 별도 설정과 40 mg/dL 미만의 목표치는 한국

인에서의 추가 근거가 확보될 때까지 보류하였다.

당뇨병 환자의 경우, 국내 건강보험공단 자료 분석 결과를 반영하여 표적장기손상 동반 여부와 심혈관 위

험인자 개수에 따라 위험군을 세분화하고 차등화된 LDL 콜레스테롤 목표치를 제시하였다. 

중등도 위험군 관리에서는 위험인자 개수 기반 분류 외에 위험강화인자를 이용한 추가적인 위험 재분류

(risk reclassification)를 적극 고려할 것을 강조하였다. 정신건강 문제, 여성 특이적 위험인자, Lp(a), hsCRP 등

의 위험강화인자와 관상동맥칼슘점수를 활용하여 개별 환자의 실제 위험도를 보다 정확하게 평가하도록 하

였다.

HDL 콜레스테롤과 관련하여, 최근 연구에서 매우 높은 HDL 콜레스테롤이 오히려 심혈관 사건 위험을 증

가시킬 수 있다는 국내외 역학 연구 결과를 반영하여, 보호인자 감산 기준을 60-100 mg/dL 범위로 제한적으

로 조정하였다.

고중성지방혈증의 관리에 있어서는 최근 REDUCE-IT 연구 결과를 반영하여, 죽상경화성 심혈관질환 또

는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 135-499 mg/dL가 지속되는 경우 고용량 icosapent 

ethyl (4 g/일) 병용 투여를 고려할 수 있도록 권고를 추가하였다. 다만 피브린산 유도체의 경우 PROMI-



Chapter 2  이상지질혈증의 진단 및 치료의 기준 57

NENT 연구 결과를 고려하여 제한적으로 사용하도록 하였다.

이번 진료지침은 최신 국외 연구의 근거와 국내 역학 자료를 균형있게 반영하여 한국인에게 적합한 이상

지질혈증 진료지침을 제시하고자 하였다. 그러나 국내에 최적화된 지질강하 약제의 용량, LDL 콜레스테롤 

목표치, 일차 예방의 기준이 되는 위험도 평가 모형, 그리고 고중성지방혈증의 조절 목표에 관해서는 한국인 

대상 대규모 무작위 대조연구와 장기 추적 관찰 연구가 지속적으로 필요하다. 특히 초저 LDL 콜레스테롤 목

표치의 안전성과 효용성, 극초고위험군의 정의와 관리 전략, 그리고 한국인 특이적 심혈관 위험도 예측 모형

의 개발은 향후 진료지침 개정의 중요한 과제가 될 것이다. 이러한 연구 결과들이 축적되면 한국인에게 더욱 

적합하고 정밀한 이상지질혈증 진료지침을 제시할 수 있을 것으로 기대한다.
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4. 경과 모니터링

권고안

내용 권고등급 근거수준

스타틴 투약 전과 투약시작 4-12주 후 지질 검사를 시행하여 투약에 대한 목표치 도달 유무 및 순응도를 평가하고, 
이후에는 환자의 심혈관계 위험도 및 투약 후 지질 강하 정도에 따라 3-12개월 간격으로 지질 검사를 시행할 것을 
권고한다.

I A

스타틴 투약 전 간기능 검사를 시행하고 투약 후 간 효소 수치가 3배 이상 상승되었을 때 투약 중단을 권고한다. I A

스타틴 투약 후 근육병증의 증세가 동반되는 경우 CK 수치를 확인하여 10배 이상 증가하는 경우 투약 중단을 
권고한다.

I A

스타틴 투약 후 CK 수치가 4-9배 증가하는 경우 투약을 우선 중단하고, 2-6주 후 CK 수치를 확인하여 다른 스타틴 
투여 또는 동일한 스타틴의 감량 투여를 고려한다.

IIa A

환자의 안전을 위해 증상이 없더라도 의사의 판단에 의해 추적검사를 할 수 있다. IIb E

피브린산 유도체 투약 전 및 투약 3개월 후 혈중 크레아티닌 수치를 확인하는 것을 권고하며, 6개월마다 
추적관찰하는 것을 추천한다

IIb B

국내외 주요 지침들에서는 지질강하 치료 전 지질 검사를 시행하고 치료 반응 및 순응도 평가를 위해 추적 

검사를 할 것을 권고하고 있다. 2018 ACC/AHA 진료지침에서는 스타틴 투약에 대한 무작위 배정 연구 결과

들을1-3 고려하여 투약하기 전 지질 검사(총콜레스테롤, 중성지방, HDL 콜레스테롤, LDL 콜레스테롤 등을 포

함)를 시행하고 투약 시작 혹은 용량 조절 1-3개월 후에 다시 지질 검사를 시행해서 개선 여부를 평가할 것을 

추천하고 있다. 또한 그 이후에는 지질 검사 결과가 목표에 도달했는지 여부에 따라 3-12개월 간격으로 추적 

관찰할 것을 권고하고 있다.4 2019 ESC/EAS 진료지침에서도 투약 시작 6-8주 후에 지질 검사를 시행하고 잘 

조절되는 경우에 6-12개월 간격으로 추적 검사를 시행할 것을 권장하고 있다.5 이에 기존의 국내 및 국외의 

지침들을 고려하여 투약 전 지질 검사를 시행하고 투약시작 4-12주 후에 다시 지질 검사를 시행하여 투약에 

대한 목표치 도달 유무 및 순응도를 평가하며, 이후에는 환자의 심혈관계 위험도 및 투약 후 지질 강하 정도에 

따라 3-12개월 간격으로 지질 검사를 시행하는 것을 권고한다(I, A). 

스타틴 투약 후 간기능 검사에 대한 기존의 추적관찰 기준을 살펴보면 이전 국내 지침에서는 투약 전 간기

능 검사를 하고, 투약 후 6주와 12주에 다시 검사를 시행하며 이상이 없을 시에는 이후부터 6개월마다 반복해

서 시행할 것을 권고했으며, 간 효소 수치가 3배 이상 증가되는 것이 확인되면 투약을 중단하는 것을 추천하

였다. 2019 ESC/EAS 진료지침5 및 이전 JUPITER6, CARDS7와 같은 무작위 배정 연구들에서도 스타틴을 투

약하기 전 간 효소 수치를 측정하고, 투약을 시작했거나 증량한 경우 약 2개월 후에 다시 측정할 것을 권고하

였으며, 간 효소 수치가 2회 연속 정상 상한치의 3배 이상 상승한 경우 투약 중단을 권고하고 있다. 이러한 근

거들을 종합하여, 스타틴 치료 시 간기능 검사는 지질 검사와 함께 시행하여 치료 안전성을 평가하는 것이 적

절하다(I, A). 

또한 기존 국내 진료지침에서는 스타틴 투약 후 근육통, 근무력감 등을 호소하면서 creatine kinase (CK) 수

치가 정상 상한치의 10배 이상 증가하는 경우 근육병증으로 진단하며 투약 중단을 권고하였다. ESC/EAS 진
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료지침 및 이전의 연구에서도 국내 지침과 유사하게 스타틴을 투약하기 전 CK 농도를 측정하고 투약 후 CK 

농도가 정상 상한치의 10배 이상 상승되며 증상이 동반되는 경우 투약을 중단할 것을 권고하고 있다. 따라서 

이전 지침을 유지하여 근육병증의 증세가 동반되는 경우 CK 수치를 확인하고 10배 이상 증가한 경우 투약을 

중단하는 것을 권고한다(I, A). ESC/EAS 진료지침를 바탕으로 스타틴 복용 후 CK 수치 상승이 4-9배인 경우

에는 2-6주 후에 CK 농도를 재차 확인하여 정상화되었다면 다른 스타틴으로 변경하여 투여하거나 동일 스타

틴의 감량 투여를 고려할 수 있다(IIa, A). 또한 환자의 안전을 위해 증상이 없더라도 임상의의 판단에 따라 추

적 검사를 시행할 수 있다(IIb, E). 

피브린산 유도체 투약 후 추적 관찰에 대해서는 국내외적으로 표준화된 기준이 아직 확립되어 있지 않다. 

피브린산 유도체 치료 후 신장기능 변화에 대해서는 FIELD 및 ACCORD 연구에서 보고된 바 있다. FIELD 

연구에서는 페노피브레이트 투약군의 평균 혈중 크레아티닌 수치가 1.03 mg/dL로 위약군 0.90 mg/dL에 비

해 높게 관찰되었으며8, ACCORD 연구에서도 페노피브레이트를 스타틴에 추가 투약한 군에서는 혈중 크레

아티닌 수치가 0.93 mg/dL에서 1.10 mg/dL로 상승한 반면, 스타틴 단독 투약군에서는 0.93 mg/dL에서 1.04 

mg/dL로 상승하여 병용 투약군에서 경도의 크레아티닌 상승이 관찰되었다.9 위의 두 연구에서 페노피브레

이트 투약군에서는 알부민뇨의 진행이 감소하는 소견이 관찰되었다. ACC/AHA 진료지침에서는 이전 연구 

결과들을 고려해서 투약 전 혈중 크레아티닌 수치 및 사구체 여과율(glomerular filtration rate, GFR)을 통해 

신장기능을 평가하고 투약 시작 후 3개월 및 이후 6개월마다 신장기능을 재평가할 것을 권고하였다. 이후 지

속적으로 사구체 여과율이 30 mL/min/1.73 m2 미만으로 확인될 경우에는 투약 중단을 권고하며, 30-59 mL/

min/1.73 m2인 경우에는 투약 용량을 54 mg/day 이하로 조절하도록 제시하였다.10 이와 같은 지침 및 이전의 

연구 결과들을 고려할 때 국내에서도 피브린산 유도체 투약 전과 투약 3개월 후에는 혈중 크레아티닌 수치

를 확인하는 것을 권고하며 이후에 이상이 없다면 6개월마다 추적 관찰하는 것이 적합할 것으로 생각된다

(IIb, B).
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1. 식사요법

권고안

내용 권고수준 근거수준

적정체중을 유지할 수 있는 수준의 에너지를 섭취할 것을 권고한다. I A

총지방 섭취량을 에너지 섭취량의 30% 이내로 과다하지 않도록 하는 것을 고려한다. IIa B

포화지방산 섭취량을 에너지 섭취량의 7% 이내로 줄이는 것을 권고한다. I A

포화지방산 섭취를 줄이기 위해 단일 또는 다가 불포화지방산 섭취로 대체하는 것을 고려한다. IIa B

트랜스지방산 섭취를 제한하는 것을 권고한다. I A

고콜레스테롤혈증인 경우 콜레스테롤 섭취량을 줄이는 것을 고려한다. IIa B

총탄수화물 섭취량을 에너지 섭취량의 50-65%로 하고, 총당류 섭취량을 20% 이내, 첨가당 섭취량은 10% 이내로 
제한한다.

IIa B

식이섬유를 하루 25 g 이상 섭취하도록 통곡류, 채소류, 콩류, 과일류 등 식이섬유를 함유한 식품을 식사에 포함할 
것을 권고한다.

I A

알코올은 하루 1-2잔 이내로 제한하며, 가급적 금주할 것을 권고한다. I B

통곡류 및 잡곡류, 채소류, 콩류, 어류가 풍부한 식사를 하는 것을 권고한다.
- 콩류와 어류를 섭취하며, 적색육과 가공육의 섭취를 줄인다.
- 생과일을 적정량 섭취한다.

I A

1) 총론
(1) 식사요법의 목표와 기본 원칙
이상지질혈증은 혈청 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 중성지방의 상승 또는 HDL 콜레스테롤의 감소를 

특징으로 하는 대사 이상 상태이다.1 이러한 지질 이상은 죽상경화성 심혈관질환의 발생 및 진행과 밀접한 관

련이 있는 것으로 다수의 역학 및 임상 연구를 통해 확인되어 왔다.2

이상지질혈증의 치료에서 식사요법은 약물치료의 시행 여부와 관계없이 모든 환자에게 기본적으로 적용

해야 하는 핵심적인 비약물적 치료 전략이다.3 식사요법은 혈청 지질 수치에 직접적인 영향을 미칠 뿐만 아니

라, 체중 조절, 인슐린 저항성 개선, 혈압 및 염증 상태 개선을 통해 전반적인 심혈관질환 위험 감소에 기여하

는 것으로 보고되었다.4

이상지질혈증 식사요법의 목표는 LDL 콜레스테롤을 중심으로 한 죽상경화 유발 지질(atherogenic lipids)

3
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을 감소시켜 심혈관질환 발생 위험을 낮추는 데 있다.5 최근에는 LDL 콜레스테롤 외에도 non-HDL 콜레스테

롤과 ApoB가 전반적인 죽상경화 부담을 반영하는 지표로 주목받고 있으며, 식사요법 역시 이러한 지질 지표

를 포괄적으로 개선하는 방향으로 설정하는 것이 바람직하다.6 또한 이상지질혈증은 단일한 형태로 나타나

기보다는 고콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 저HDL 콜레스테롤혈증 등이 단독 또는 복합적으로 나타나는 

경우가 많다. 이에 따라 식사요법의 목표는 특정 지질 지표의 개선에 국한되지 않고, 환자의 지질 이상 유형과 

동반 질환을 고려하여 맞춤형으로 설정되어야 한다.7

(2) 에너지 균형과 체중 관리
에너지 섭취와 소비의 불균형으로 인한 체중 증가는 간에서의 지질 합성을 촉진하여 혈청 LDL 콜레스테롤

과 중성지방 수치를 상승시키는 것으로 알려져 있다.8 특히 과체중 및 비만 상태에서는 유리지방산 유입 증

가, 간내 중성지방 합성 증가, 초저밀도 지단백질 분비 증가를 통해 이상지질혈증이 악화될 수 있다.9

체중 감량은 혈청 지질 개선에 긍정적인 영향을 미치는 것으로 보고되어 왔다. 과체중 또는 비만 성인을 대

상으로 한 연구들에서 체중의 5-10% 정도를 감량할 경우 LDL 콜레스테롤과 중성지방 수치가 유의하게 감소

하는 효과가 관찰되었다.10 이러한 체중 감량 효과는 정상 체중에 도달하지 못한 경우에도 나타날 수 있어, 초

기 체중의 5% 이상을 감량하는 것만으로도 임상적으로 의미 있는 지질 개선을 기대할 수 있다.10,11

이상지질혈증 환자의 식사요법에서는 급격한 체중 감량보다는 장기간 유지 가능한 에너지 균형을 목표로 

설정하는 것이 중요하다. 일반적으로 평소 섭취하던 1일 에너지 섭취량에서 약 500 kcal 정도를 감량하는 것

이 비교적 안전하고 지속 가능하며, 체중 감량과 지질 개선을 동시에 기대할 수 있는 방법으로 제시되고 있

다.12 따라서 이상지질혈증 식사요법의 기본 원칙 중 하나는 개인의 연령, 성별, 신체활동 수준, 대사 상태를 

고려하여 적정 에너지 섭취량을 설정하고, 이를 통해 적정 체중을 유지하거나 필요 시 점진적인 체중 감량을 

유도하는 데 있다.13

(3) 영양소 중심 접근에서 식사패턴 중심 접근으로의 전환
전통적으로 이상지질혈증 식사요법은 포화지방산, 콜레스테롤, 총지방, 탄수화물 등 개별 영양소의 섭취

량을 조절하는 영양소 중심 접근(nutrient-based approach)에 기반해 왔다.14 이러한 접근은 특정 영양소와 혈

청 지질 간의 인과관계를 규명하는 데 중요한 역할을 해왔으며, 현재까지도 식사요법의 과학적 근거를 구성

하는 핵심 요소이다. 다만 실제 식생활에서는 여러 영양소와 식품군이 함께 섭취되므로, 영양소 중심 권고를 

환자가 일상에서 실천하기 쉽도록 구체적인 식품 선택과 식사 구성으로 연결하는 것이 중요하다.15 이에 따라 

최근의 주요 진료지침과 식사지침에서는 주요 영양소 권고를 유지하면서도, 이를 실제 생활에서 구현하기 

위한 방법으로 전체적인 식사패턴(dietary pattern)의 개선을 함께 강조하고 있다.16

식사패턴 중심 접근은 특정 영양소를 의도적으로 계산하거나 제한하지 않더라도, 포화지방산과 정제 탄수

화물, 첨가당 섭취를 자연스럽게 줄이고 불포화지방산과 식이섬유 섭취를 증가시키는 장점이 있다.17 통곡류, 

채소류, 과일류, 콩류, 어류가 풍부한 식사패턴은 혈청 LDL 콜레스테롤과 중성지방 수치를 개선하고, 전반적

인 심혈관질환 위험을 낮추는 데 효과적인 것으로 보고되고 있다.18 이상지질혈증 식사요법에서 식사패턴 중

심 접근은 기존의 영양소 중심 권고를 대체하는 개념이 아니라, 이를 실제 임상과 일상생활에서 보다 지속 가

능하게 적용하기 위한 보완적 전략으로 이해하는 것이 바람직하다.19 즉, 영양소 중심 접근이 과학적 근거를 
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제공한다면, 식사패턴 중심 접근은 이러한 근거를 환자의 실제 식생활에 효과적으로 구현하기 위한 실행 전

략이라 할 수 있다.20

종합하면, 이상지질혈증 식사요법의 총론적 원칙은 적정 에너지 균형과 체중 관리를 바탕으로, 과학적 근

거에 기반한 영양소 조절을 우선적으로 적용하되, 이를 장기간 실천 가능하도록 식사패턴 중심의 접근을 실

행 기반으로 활용할 수 있다.3 이러한 접근은 이상지질혈증의 예방과 치료에서 식사요법의 효과를 극대화하

는 데 기여할 것으로 기대된다.2

2) 영양소별 이상지질혈증 식사요법
아래 표는 주요 영양소가 각 지질 지표에 미치는 영향을 요약한 것이다. 각 영양소의 상세 기전 및 근거는 

이후 항목에서 서술한다.

영양소 LDL 콜레스테롤 ApoB/non-HDL
콜레스테롤

중성지방 HDL 콜레스테롤

포화지방산 ↑ ↑↑ ↑ ↑ (제한적) ↓

트랜스지방산 ↑ ↑↑ ↑ (간접) → ↓↓

MUFA/PUFA로 대체 ↓ ↓ ↓ → or ↑

n-3 PUFA (EPA/DHA) ↑ → or ↑ (고용량) ↓ ↓ (간접) →

정제 탄수화물 ↑ ↑ (sdLDL↑) ↑ (간접) ↑↑ ↓

첨가당/과당 ↑ ↑ (간접) ↑ ↑↑ ↓

수용성 식이섬유 ↑ ↓↓ ↓ → → or ↑

↑↑: 유의한 상승, ↑: 상승 경향, →: 영향 미미 또는 불명확, ↓: 감소 경향, ↓↓: 유의한 감소, MUFA: monounsaturated fatty acids, PUFA: 
polyunsaturated fatty acids, sdLDL: small dense LDL

(1) 지방
보건복지부와 한국영양학회가 발간한 「2025 한국인 영양소 섭취기준」에서는 성인의 총지방 에너지적정비

율을 총 에너지 섭취량의 15-30%로 제시한다. Hooper 등이 2020년 발표한 코크란 체계적 문헌고찰 「Effects of 

total fat intake on body fatness in adults」에서는 총지방 섭취를 줄인 군에서 체중, 체질량지수, 허리둘레 및 체지

방률이 소폭 감소하고 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤이 소폭 개선되었다. 세계보건기구(WHO)는 2023년 

발간한 「Total fat intake for the prevention of unhealthy weight gain in adults and children: WHO guideline」에서 

성인의 건강하지 않은 체중 증가를 예방하기 위해 총지방 섭취량을 총 에너지 섭취량의 30% 이하로 제한할 것

을 조건부로 권고한다. 다만, 이상지질혈증 관리에서는 총지방량뿐 아니라 지방의 질과 대체 영양소를 함께 고

려해야 한다. 식사 중 지방산의 종류는 혈청 지질 전반에 걸쳐 가장 강력하고 일관된 영향을 미치는 식사 요인

이다. 지방산은 포화지방산(saturated fatty acids, SFA), 불포화지방산[단일불포화지방산(monounsaturated fat-

ty acids, MUFA), 다가불포화지방산(polyunsaturated fatty acids, PUFA)], 트랜스지방산(trans fatty acids)으로 

구분된다.

① 포화지방산

(a) LDL 콜레스테롤 및 심혈관질환에 미치는 영향

포화지방산은 혈중 LDL 콜레스테롤 농도에 가장 강력한 영향을 미치는 식사 요인으로, 지난 수십 년간의 대
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사 연구, 무작위 대조시험 및 대규모 메타분석을 통해 그 인과적 관계가 일관되게 확인되어 왔다.21-23 체계적 문

헌고찰과 메타분석에서도 총 에너지 섭취량 중 포화지방산 비율이 증가할수록 LDL 콜레스테롤 농도가 선형적

으로 상승하는 것이 확인되었다.23,24 메타분석에 따르면 총 에너지 섭취량 중 포화지방산 비율이 1% 증가할 때 

LDL 콜레스테롤은 약 0.8-1.6 mg/dL 상승하는 것으로 보고되었다.1,21 이러한 효과는 연령, 성별, 체질량지수 및 

기저 LDL 콜레스테롤 수준과 무관하게 비교적 일관되게 관찰되며, 포화지방산이 LDL 수용체 발현을 감소시

키고 간 내 콜레스테롤 축적을 증가시키는 기전과 관련 있는 것으로 설명된다.25

포화지방산 섭취를 총 에너지 섭취량의 7% 이하로 제한한 식사패턴은 일반적인 서구식 식사에 비해 LDL 

콜레스테롤을 약 10-15% 감소시키는 것으로 보고되었다.26,27 포화지방산을 어떤 영양소로 대체하는지에 따

라 LDL 콜레스테롤 변화의 크기가 달라진다. 메타분석 연구에 따르면 총 에너지 섭취량의 1%를 포화지방산

에서 MUFA, PUFA, 또는 복합 탄수화물로 대체할 경우 LDL 콜레스테롤은 각각 약 1.5-2.0 mg/dL, 2.0-2.5 

mg/dL, 1.0-1.5 mg/dL 감소하는 것으로 나타났다.24,28 반면 정제 탄수화물이나 첨가당으로 대체할 경우 LDL 

콜레스테롤 감소 효과는 제한적이거나 상쇄될 수 있음이 보고되었다.29

(b) 중성지방에 미치는 영향

포화지방산은 LDL 콜레스테롤에 대한 영향 외에도 중성지방 대사에 불리한 영향을 미칠 수 있음이 최근 

연구를 통해 확인되고 있다.24,30 포화지방산 섭취가 많은 식사는 간 내 인슐린 저항성을 악화시키고, 간에서의 

중성지방 합성과 VLDL 분비를 증가시켜 혈청 중성지방 농도를 상승시키는 것으로 보고되었다.9,30 대규모 대

사 연구와 체계적 문헌고찰에 따르면, 포화지방산 섭취가 증가할수록 간 내 지방 축적이 증가하고 간 대사 기

능이 저하되며, 이러한 변화가 고중성지방혈증의 병태생리에 중요한 역할을 하는 것으로 나타났다.31,32 특히 

포화지방산 섭취가 높은 상태에서 정제 탄수화물 섭취가 동반될 경우, 간에서 지방 신생합성이 더욱 촉진되

어 중성지방 상승이 뚜렷하게 나타나는 것으로 보고되었다.9

(c) HDL 콜레스테롤에 미치는 영향

포화지방산은 탄수화물을 대체할 경우 HDL 콜레스테롤을 소폭 증가시키는 효과를 보일 수 있으나, 동시

에 LDL 콜레스테롤도 유의하게 증가시키는 특성을 가진다.21,33 포화지방산 섭취 증가는 HDL 콜레스테롤 개

선이라는 제한적인 이점에 비해 LDL 콜레스테롤 상승이라는 불리한 영향을 동반하므로, HDL 콜레스테롤 

개선을 목적으로 포화지방산 섭취를 증가시키는 전략은 적절하지 않다.

(d) 권고 및 근거

미국심장협회(AHA)가 발표한 2021 과학적 성명에서 포화지방산 제한은 LDL 콜레스테롤 감소 및 죽상경

화성 심혈관질환 위험 감소를 위한 핵심적인 식사 전략으로 확인되었다.34 2018 AHA/ACC 진료지침에서는 

포화지방산 섭취를 총 에너지 섭취량의 5-6% 수준으로 제한할 것을 제시하고 있으며,2,35 최근 2026 AHA/

ACC 진료지침은 포화지방산과 트랜스지방산을 MUFA와 PUFA로 대체할 것을 권고하였다.36 2019 ESC/

EAS 진료지침에서도 일반 인구에서는 10% 미만, 고콜레스테롤혈증 또는 고위험군에서는 7% 미만으로 제한

할 것을 권고하고 있으며,3 2025 ESC/EAS 업데이트에서는 새로운 수치 기준을 제시하지 않았다.37 2025 한국

인 영양소 섭취기준(The Dietary Reference Intakes for Koreans, KDRIs)에서는 실무적으로 포화지방산 섭취
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를 총 에너지 섭취량의 7% 이내로 하는 것을 관리 목표로 제시하고 있다.38

② 트랜스지방산

(a) LDL 콜레스테롤에 미치는 영향

트랜스지방산은 주로 부분경화유(partially hydrogenated oils) 제조 과정에서 생성되며, 마가린, 쇼트닝, 제

과 ·제빵류 및 반복 가열된 유지류가 주요 급원이다. 트랜스지방산은 LDL 콜레스테롤을 증가시키는 동시에 

HDL 콜레스테롤을 감소시켜, 포화지방산보다도 불리한 지질 프로파일을 유도하는 것으로 보고되었다.39 대

규모 관찰연구와 메타분석에서 트랜스지방산 섭취량 증가는 LDL 콜레스테롤/HDL 콜레스테롤 비율 상승과 

유의한 연관성을 보이며, 총 에너지 섭취량 중 트랜스지방산 비율이 2% 증가할 경우 LDL 콜레스테롤/HDL 

콜레스테롤 비율이 약 0.1 상승하는 것으로 보고되었다.40

(b) 중성지방에 미치는 영향

트랜스지방산은 LDL 콜레스테롤 상승을 통해 전반적인 죽상경화 유발성 지단백질 부하를 증가시키며, 중

성지방 대사에도 간접적으로 불리한 영향을 미치는 것으로 보고되었다. 소량의 섭취 증가만으로도 죽상경화

성 심혈관질환 위험을 유의하게 증가시킬 수 있음을 고려할 때, 중성지방 관리 측면에서도 트랜스지방산 섭

취를 최소화하는 것이 중요하다.39,40

(c) HDL 콜레스테롤에 미치는 영향

트랜스지방산은 LDL 콜레스테롤을 증가시키는 동시에 HDL 콜레스테롤을 감소시키므로, HDL 콜레스테

롤 개선 관점에서 가장 불리한 식사 요인이다.39 2019 ESC/EAS 진료지침에서도 HDL 콜레스테롤 관리를 위

하여 트랜스지방산을 섭취하지 않도록 제시하고 있다.3 최근 이상지질혈증 진료지침에서는 HDL 콜레스테

롤 수치를 단독으로 높이는 것을 목표로 하기 보다는, 트랜스지방산을 불포화지방산으로 대체하여 LDL 콜

레스테롤과 죽상경화성 지단백질 부담을 낮추고 전체 죽상경화성 심혈관질환 위험을 감소시키는 데 중점을 

두고 있다.36 

(d) 권고 및 근거

세계보건기구(WHO)는 2018년부터 산업적 트랜스지방산의 식품 공급망 제거를 권고하고 있으며, AHA/

ACC 및 ESC/EAS 진료지침에서도 트랜스지방산 섭취를 가능한 한 피할 것을 일관되게 권고하고 있다.34,36,37 

WHO는 2023년 지침에서 성인과 2세 이상 소아 ·청소년의 트랜스지방산 섭취를 총 에너지 섭취량의 1% 미

만으로 제한하고, 이를 MUFA 또는 PUFA로 대체하도록 권고하였다.41 2025 한국인 영양소 섭취기준 역시 트

랜스지방산 섭취를 총 에너지 섭취량의 1% 미만으로 제한할 것을 제시하였다. 식품 섭취 자료와 식품 내 트

랜스지방산 함량 정보를 결합한 선행 국내 연구 및 공공연구보고서에 따르면 우리나라 성인의 1일 평균 트랜

스지방산 섭취량은 약 0.4-0.5 g 수준으로 추정되며, 이는 서구 국가에 비해 상대적으로 낮은 편이다. 하지만 

어린이와 청소년에서는 제과 ·제빵류 및 가공식품의 섭취 비중이 높아 성인에 비해 섭취 비율이 더 높은 것으

로 보고되었다.42 이러한 연령군별 섭취 특성과 함께 가공식품 및 외식 이용의 지속적인 증가 추세를 고려할 

때, 트랜스지방산 섭취에 대한 지속적인 모니터링과 관리가 필요하다.42,43
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③ 불포화지방산

(a) LDL 콜레스테롤 및 ApoB에 미치는 영향

불포화지방산은 MUFA와 PUFA로 구분되며, 다수의 무작위 대조연구 및 메타분석에서 포화지방산을 불

포화지방산으로 대체할 경우 총콜레스테롤 및 LDL 콜레스테롤 수치가 유의하게 감소하는 것으로 보고되었

다.21, 23 포화지방산 섭취량의 1% 에너지를 MUFA 또는 PUFA로 대체할 경우 LDL 콜레스테롤이 각각 약 1-2 

mg/dL 감소하는 효과가 관찰되었다.23

MUFA는 주로 올리브유, 견과류, 아보카도 등에 풍부하며, LDL 콜레스테롤 감소 효과와 함께 HDL 콜레

스테롤을 유지하거나 증가시키는 경향을 보여 지질 프로파일 개선에 유리한 지방산으로 평가된다.45 또한 

MUFA 중심의 식사 패턴은 인슐린 저항성 개선 및 염증 지표 감소와도 연관되어 심혈관질환 위험 감소에 기

여할 수 있다.46

PUFA는 n-6계와 n-3계로 구분된다. n-6계 PUFA (예: 리놀레산)는 LDL 콜레스테롤을 낮추는 효과가 비교

적 일관되게 보고되어 있으며, 정상적인 섭취 범위 내에서 염증 반응이나 심혈관질환 위험을 증가시키지 않

는 것으로 평가된다.47 최근 메타분석에서도 n-6계 PUFA 섭취 증가는 관상동맥질환 발생 위험 감소와 연관

된 것으로 보고되었다.48 반면 n-3계 PUFA (eicosapentaenoic acid, EPA; docosahexaenoic acid, DHA)는 혈청 

중성지방을 감소시키는 효과가 명확하나, LDL 콜레스테롤 농도에는 직접적인 감소 효과가 없거나 섭취량에 

따라 경미한 증가가 관찰될 수 있다.49 특히 하루 2-4 g 이상의 장쇄 n-3계 PUFA를 보충제 형태로 섭취하는 경

우, 중성지방은 20-30% 감소하나 LDL 콜레스테롤이 약 5-10% 증가할 수 있다는 보고가 있다.50 

(b) 중성지방에 미치는 영향

불포화지방산은 포화지방산에 비해 혈청 지질 대사에 보다 유리한 영향을 미치는 지방산으로, 중성지방 

감소를 위한 식사요법에서 핵심적인 역할을 한다.24 특히, n-3계 PUFA는 중성지방 감소 효과가 가장 일관되

게 입증된 영양소이다.51 무작위 대조시험과 메타분석 연구에 따르면, EPA와 DHA를 하루 2-4 g 섭취할 경우 

혈청 중성지방 농도가 평균 20-30% 감소하는 것으로 보고되었다.52 이러한 중성지방 감소 효과는 기저 중성

지방 농도가 높을수록 더 크게 나타나는 경향이 있으며, 고중성지방혈증 환자에서 임상적으로 의미 있는 개

선 효과를 보인다.49,53 n-3계 PUFA는 간에서의 중성지방 합성을 억제하고 지방산 산화를 촉진하며, VLDL 분

비를 감소시키는 기전을 통해 혈청 중성지방 농도를 낮추는 것으로 알려져 있다.49,51

MUFA는 포화지방산 또는 정제 탄수화물을 대체하여 섭취할 경우 혈청 중성지방 상승을 억제하고 HDL 

콜레스테롤을 유지하거나 증가시키는 데 기여할 수 있다. 지중해식 식사패턴에서 관찰되는 중성지방 개선 

효과의 일부는 MUFA 섭취 증가와 관련된 것으로 보고되었다.16

(c) HDL 콜레스테롤에 미치는 영향

MUFA와 PUFA는 포화지방산 또는 정제 탄수화물을 대체하여 섭취할 경우 HDL 콜레스테롤 농도를 유지

하거나 소폭 증가시키면서 LDL 콜레스테롤과 중성지방을 동시에 개선하는 방향으로 작용할 수 있다.21,54,33 

무작위 대조시험에서 탄수화물의 일부를 불포화지방산으로 대체한 식사에서는 HDL 콜레스테롤이 유지되

거나 증가하고 중성지방은 감소하는 경향이 관찰되었다. n-3계 PUFA는 HDL 콜레스테롤 농도 자체에 미치

는 영향은 제한적이나, 중성지방을 유의하게 감소시켜 HDL 콜레스테롤/중성지방 비율을 개선함으로써 전
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반적인 지질대사에 유리한 영향을 미칠 수 있다.55

(d) 권고 및 근거

최근 이상지질혈증 및 심혈관질환 예방 진료지침들에서는 포화지방산 섭취를 줄이고 이를 불포화지방산

으로 대체할 것을 일관되게 권고하고 있으나, 개별 불포화지방산의 최적 섭취 비율이나 상한선에 대해서는 

근거 부족으로 명확한 수치가 제시되지 않고 있으며, 개별 지방산의 양보다는 전체적인 식사패턴과 대체 영

양소의 질을 강조하고 있다.2,3,34 n-3계 PUFA와 관련해서는 일반적인 어유 또는 EPA/DHA 혼합 보충제를 고

중성지방혈증이나 죽상경화성 심혈관질환 위험 감소 목적으로 일괄적으로 권고할 근거가 충분하지 않다. 

2025 ESC/EAS 업데이트에서는 EPA와 DHA 혼합제제를 사용한 연구에서 주요 심혈관질환 위험 감소가 확

인되지 않은 반면, EPA 제제인 icosapent ethyl을 사용한 연구에서는 심혈관질환 위험이 유의하게 감소한 점

을 보고하였다.37 이에 따라 스타틴 치료 중에도 공복 중성지방이 135-499 mg/dL로 상승해 있는 고위험 또는 

초고위험 환자에서 icosapent ethyl 2 g을 하루 2회 병용하는 것을 고려하도록 권고하였다. 한편, 2026 ACC/

AHA 진료지침에서도 건강보조식품 어유 보충제는 전문 의약품 n-3 지방산 제제와 동등하지 않고 지방산 함

량과 품질이 일정하지 않음을 명시하고 있다.36 따라서 국내 고중성지방혈증 환자에서는 등푸른 생선 등 n-3

계 PUFA가 풍부한 식품의 섭취를 추가적으로 권고할 수 있으나, EPA/DHA 혼합제제를 식이보충제 형태로 

사용하는 것은 권고하지 않는다. 

(2) 콜레스테롤
① LDL 콜레스테롤 및 ApoB에 미치는 영향

콜레스테롤 섭취가 혈청 LDL 콜레스테롤 농도에 미치는 영향에 대해서는 개인 간 반응 차이가 크며, 현재

까지의 근거를 종합할 때 포화지방산 및 트랜스지방산에 비해 그 영향은 상대적으로 작다는 데 의견이 모아

지고 있다.26,27,56 콜레스테롤 섭취 증가는 혈청 총콜레스테롤 및 LDL 콜레스테롤을 상승시킬 수 있으나, 동일

한 에너지 비율의 포화지방산 섭취에 비해 상승 폭은 제한적인 것으로 보고되었다.26,27

콜레스테롤에 대한 혈중 지질 반응은 콜레스테롤 흡수율, 내인성 합성 억제 능력, 장-간 축 조절 기전 등에 

따라 개인차가 크며, 일부에서는 섭취 증가에 따른 LDL 콜레스테롤 상승이 거의 나타나지 않는 반면, 일부에

서는 상대적으로 큰 반응이 관찰되기도 한다.56,57 대규모 역학 연구 및 메타분석에서는 콜레스테롤 섭취량과 

심혈관질환 발생 위험 간의 직접적인 연관성은 일관되지 않게 보고되고 있다.58,59

② 중성지방 및 HDL콜레스테롤에 미치는 영향

식사 콜레스테롤이 중성지방 및 HDL 콜레스테롤에 미치는 직접적인 영향은 LDL 콜레스테롤에 비해 제한

적인 것으로 알려져 있다. 다만 콜레스테롤 함량이 높은 식품(예: 내장류, 고지방 가공 육류)은 포화지방산도 

함께 높은 경우가 많아, 전반적인 지질 프로파일에 불리한 영향을 미칠 수 있다.

③ 권고 및 근거

현재 미국인을 위한 식사 지침인 2025-2030 Dietary Guidelines for Americans에서는 식사 콜레스테롤에 

대한 별도의 상한 섭취 기준을 제시하지 않고, 포화지방산이 낮고 영양 밀도가 높은 최소가공 식품을 중심으



이상지질혈증 진료지침 202676

로 한 전체 식사 패턴을 강조하였다.60 2026 AHA/ACC 진료지침 역시 콜레스테롤 제한에 대한 근거가 충분

하지 않다고 언급하면서, 건강한 식사 패턴 유지를 강조하였다.2,8,36 2025 한국인 영양소 섭취기준에서도 19세 

이상 성인을 대상으로 콜레스테롤 섭취를 하루 300 mg 미만으로 제한하도록 제시하고 있으나, 이를 목표섭

취량으로 설정하지는 않았다.38

이상의 근거를 종합할 때, 일반 성인에게 콜레스테롤 섭취를 일괄적으로 엄격히 제한할 필요는 없을 것으

로 판단된다. 다만 고콜레스테롤혈증이 있거나 LDL 콜레스테롤 조절이 불충분한 경우, 내장류, 달걀노른자 

및 일부 고지방 동물성 식품 등 콜레스테롤 함량이 높은 식품의 과다 섭취에 주의를 기울일 필요가 있다.

(3) 탄수화물 및 식이섬유
탄수화물 섭취는 혈청 지질 전반에 영향을 미치는 식사 요인으로, 특히 탄수화물의 양보다는 질이 지질 대

사에 중요한 역할을 하는 것으로 보고되고 있다.9,61 총탄수화물 섭취량 자체가 혈청 LDL 콜레스테롤 농도에 

미치는 직접적인 영향은 제한적이나, 정제 탄수화물과 첨가당 위주의 식사는 LDL 콜레스테롤, 중성지방, 

HDL 콜레스테롤 모두에 불리한 영향을 미친다. 반면 식이섬유는 동일한 탄수화물 계열 영양소로서 정제 탄

수화물 및 첨가당과 대비되는 방향으로 지질 대사에 유익한 영향을 미치는 것으로 보고되어, 탄수화물의 질 

개선 전략의 핵심 요소이다.

① 정제 탄수화물

(a) LDL 콜레스테롤 및 ApoB에 미치는 영향

정제 탄수화물 위주의 식사 패턴은 간에서 지방 신생합성을 촉진하고 VLDL 합성 및 분비를 증가시킨다. 

이 과정에서 생성된 VLDL은 대사 과정을 거쳐 최종적으로 LDL로 전환되며, 결과적으로 LDL 입자 수 및 죽

상동맥경화 유발성 지단백질 부하(atherogenic lipoprotein burden)를 증가시킬 수 있다.29,62 특히 고탄수화

물 ·저지방 식사에서 정제 탄수화물의 비중이 높은 경우, small dense LDL (sdLDL) 입자의 비율이 증가하여 

죽상동맥경화 위험이 상승하는 것으로 나타났다.63,64 sdLDL은 산화에 취약하고 혈관 내막 침투가 용이하여, 

동일한 LDL 콜레스테롤 농도에서도 심혈관질환 위험을 더 크게 증가시키는 것으로 알려져 있다.

(b) 중성지방에 미치는 영향

정제 탄수화물의 과다 섭취는 고중성지방혈증의 주요 식사 요인 중 하나이다.9,65 정제 탄수화물은 식후 혈

당과 인슐린 반응을 급격히 증가시켜 간에서의 지방 신생합성을 촉진하고, 그 결과 중성지방 합성과 VLDL 

분비를 증가시키는 것으로 보고되었다.62,65 인체 대사 연구와 무작위 중재 연구에서 정제 탄수화물 비율이 높

은 식사를 섭취할 경우 혈청 중성지방이 유의하게 상승하는 것이 관찰되었다.64,62 이러한 변화는 체중 변화와 

무관하게 나타날 수 있으며, 인슐린 저항성이 동반된 경우 더욱 뚜렷하게 나타나는 것으로 보고되었다.64,65 대

규모 전향적 관찰연구와 체계적 문헌고찰에서도 정제 곡류 및 고혈당지수 식품 위주의 식사 패턴이 혈청 중

성지방 상승과 일관되게 관련되어 있음이 확인되었다.13 

(c) HDL콜레스테롤에 미치는 영향

정제 탄수화물과 첨가당 섭취가 많은 식사패턴은 HDL 콜레스테롤 감소와 가장 밀접하게 관련되어 있다. 

탄수화물 섭취 비율이 증가할수록 HDL 콜레스테롤 농도가 감소하고 중성지방이 증가하는 이른바 죽종 호
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발성 이상지질혈증 양상이 관찰되었으며, 이러한 변화는 체중 변화와 무관하게 나타날 수 있다.66 반면, 통곡

류와 같이 덜 정제된 탄수화물 급원으로 대체할 경우 중성지방 상승이 억제되고 전반적인 지질 대사가 개선

되는 경향을 보였다.13,67

(d) 권고 및 근거

총탄수화물 섭취량을 일률적으로 제한하기보다는 정제 탄수화물 섭취를 줄이고 탄수화물의 질을 개선하

는 식사요법이 중요하다. 우리나라 성인의 식사 패턴은 전통적으로 탄수화물 섭취 비율이 높은 특징을 보이

며, 특히 흰쌀밥과 정제 곡류 중심의 식사가 흔하다. 이러한 특성을 고려할 때, 정제 탄수화물을 줄이고 통곡

류, 잡곡류, 콩류 등 식이섬유가 풍부한 탄수화물 급원을 선택하는 전략이 이상지질혈증 관리에 보다 효과적

이다.13,68

② 총당류 및 첨가당

(a) LDL 콜레스테롤 및 ApoB에 미치는 영향

첨가당(added sugars)의 과다 섭취는 간에서 지방 신생합성을 촉진하여 VLDL 합성과 분비를 증가시키며, 

이는 중성지방 상승을 통해 간접적으로 LDL 콜레스테롤 증가로 이어질 수 있다.29,62 고당류 식사는 중성지방 

상승과 함께 LDL 입자의 산화 및 sdLDL 형성을 촉진하여 심혈관질환 위험을 증가시키는 것으로 보고되었

다.29,66 대규모 체계적 문헌고찰 및 메타분석 연구들에 따르면, 첨가당 섭취가 많은 식사 패턴은 혈청 LDL 콜

레스테롤 및 non-HDL 콜레스테롤 상승과 유의한 관련성을 보이며, 관상동맥질환 및 전체 심혈관질환 발생 

위험 또한 증가하는 것으로 나타났다.29,69

(b) 중성지방에 미치는 영향

총당류, 특히 첨가당의 과다 섭취는 혈청 중성지방 상승과 가장 밀접하게 관련된 식사 요인 중 하나이다.29 

그중에서도 과당(fructose)은 간에서 인슐린 조절을 거의 받지 않고 대사되어 지방 신생합성을 촉진하고, 중

성지방 합성과 VLDL 분비를 증가시키는 것으로 알려져 있다.11,70 무작위 대조시험에서 과당이 포함된 당류 

음료를 지속적으로 섭취한 경우, 포도당을 섭취한 경우에 비해 혈청 중성지방과 VLDL 농도가 유의하게 증

가하였으며, 내장지방 축적과 인슐린 저항성 악화가 동반되는 것으로 보고되었다.70 또한 체계적 문헌고찰과 

메타분석 연구에서 첨가당 섭취가 많은 식사 패턴은 혈청 중성지방 상승, non-HDL 콜레스테롤 증가, 심혈관

질환 발생 위험 증가와 유의한 관련성을 보였다.29,69 특히 가당 음료는 액상 형태로 섭취되어 포만감을 유발하

지 않으면서 단시간에 다량의 당류를 공급하므로, 중성지방 상승에 더욱 불리한 영향을 미치는 것으로 보고

되었다.71

(c) HDL콜레스테롤에 미치는 영향

가당 음료는 HDL 콜레스테롤 감소 및 중성지방 증가를 동시에 유발하는 주요 요인으로 보고되었다.72-74 최

근 AHA/ACC 및 ESC/EAS 진료지침에서는 고중성지방혈증 환자에서 총당류, 특히 첨가당 섭취를 제한할 

것을 권고하고 있다.2,3
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(d) 권고 및 근거

2026 AHA/ACC 이상지질혈증 진료지침은 공복 중성지방이 150-499 mg/dL인 성인에서 첨가당, 정제 탄

수화물 및 포화지방산이 적고 알코올을 최소화한 식사를 권고하였다.36 공복 중성지방이 500-999 mg/dL인 

경우에는 첨가당과 정제 탄수화물을 줄이고 금주하며, 중성지방이 1,000 mg/dL 이상인 경우에는 첨가당을 

배제하도록 권고하였다. 2025 ESC/EAS 진료지침 또한 정제 탄수화물과 당류가 많은 식품 및 가당음료를 줄

이도록 한 기존의 식사 원칙을 유지한다.37 2025 한국인 영양소 섭취기준에서는 총당류를 총 에너지 섭취량의 

20% 이내, 첨가당을 10% 이내로 섭취하도록 제시하고 있다. 이상지질혈증 관리를 위해서는 정제 탄수화물

과 첨가당 섭취를 동시에 제한하고, 가당 음료, 설탕이 첨가된 음료와 디저트류, 제과 ·제빵류 등 첨가당의 주

요 급원을 우선적으로 줄이는 것이 중요하다. 또, 당류 섭취를 과일류 ·채소류 등 자연식품 위주로 관리하는 

식사요법이 필수적이다.

③ 식이섬유

(a) LDL 콜레스테롤 및 ApoB에 미치는 영향

식이섬유는 LDL 콜레스테롤 개선과 관련하여 가장 일관되고 신뢰도 높은 근거를 가진 식사 요인 중 하나

이다. 특히 수용성 식이섬유(soluble fiber)는 다수의 무작위 대조시험과 메타분석 연구에서 혈청 LDL 콜레스

테롤을 유의하게 감소시키는 것으로 보고되었다.75,76

수용성 식이섬유는 장관 내에서 담즙산과 결합하여 담즙산의 재흡수를 감소시키고, 대변을 통한 배설을 

증가시킨다. 이로 인해 간 내 콜레스테롤 소모가 증가하고 LDL 수용체 발현이 촉진되어 혈청 LDL 콜레스테

롤 농도가 감소하는 기전이 제시되고 있다.77 이러한 효과는 점도가 높은 수용성 식이섬유에서 특히 뚜렷하게 

나타나며, 이는 장내에서 담즙산과 콜레스테롤을 물리적으로 결합 ·포획함으로써 흡수 및 재흡수를 감소시

키는 작용과 관련된다.78,79 체계적 문헌고찰 및 메타분석 결과에 따르면, 수용성 식이섬유를 하루 5-10 g 추가 

섭취할 경우 LDL 콜레스테롤이 약 5-10% 감소하는 효과가 관찰되었다.75,76 귀리 및 보리의 베타글루칸, 차전

자피, 펙틴, 이눌린과 같은 점성 수용성 식이섬유는 LDL 콜레스테롤 감소 효과가 비교적 명확하게 입증된 급

원이다.75,80

(b) 중성지방에 미치는 영향

식이섬유 섭취 증가는 식후 혈당 및 인슐린 반응을 완화하여 간에서의 지방 신생합성을 억제함으로써 중

성지방 상승을 간접적으로 억제하는 것으로 보고되었다. 통곡류 및 식이섬유가 풍부한 탄수화물 급원으로 

탄수화물의 질을 개선할 경우 중성지방 상승이 억제되고 전반적인 지질 대사가 개선되는 경향을 보였다.13,67 

국내외 인체 연구에서도 식이섬유 섭취 수준이 높은 식사 패턴이 혈청 중성지방과 역의 상관관계를 보이는 

것이 확인되었다.67,81,82

(c) HDL콜레스테롤에 미치는 영향

통곡류 및 식이섬유가 풍부한 탄수화물 급원으로 탄수화물의 질을 개선할 경우 HDL 콜레스테롤 감소를 

완화하거나 유지하는 효과가 관찰되었다.13 최근 연구들에서는 식이섬유 섭취 증가가 장내 미생물총 구성을 

개선하고 단쇄지방산(short-chain fatty acids) 생성을 증가시켜 콜레스테롤 합성 억제, 염증 반응 감소 및 인
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슐린 감수성 개선을 통해 간접적으로 전반적인 지질 대사에 긍정적인 영향을 미칠 수 있음이 제시되었다.13

(d) 권고 및 근거

국내외 인체 연구에서 식이섬유 섭취 수준이 높은 식사 패턴이 혈청 LDL 콜레스테롤 및 non-HDL 콜레스

테롤 농도와 역의 상관관계를 보이는 것으로 일관되게 보고되어, 식이섬유 섭취의 중요성이 재확인되었

다.67,81,82 2025 한국인 영양소 섭취기준은 성인의 성별 및 연령별 식이섬유 충분섭취량을 하루 20-30 g 으로 제

시한다.38 WHO는 2023년 발간한 「Carbohydrate intake for adults and children: WHO guideline」에서 성인이 

식품에 자연적으로 함유된 식이섬유를 하루 25 g 이상 섭취할 것을 권고한다. 한 체계적 문헌고찰에서는 하

루 25-29 g 섭취 시 주요 만성질환과 관련된 건강상 이점이 가장 크게 나타났다.13 이러한 근거를 바탕으로 이

상지질혈증 관리를 위해 통곡류, 채소류, 콩류 및 과일류 등 식이섬유 급원 식품을 식사에 포함하여 식이섬유

를 하루 25 g 이상 섭취할 것을 권고한다.

3) 식사패턴
지질 개선을 위해서는 특정 식사패턴을 일률적으로 적용하기보다, 포화지방산과 트랜스지방산을 줄이고, 

통곡류, 채소류, 과일류, 콩류, 견과류, 어류 등 식이섬유가 풍부한 식품을 포함하는 공통 원칙을 실천하는 것

이 중요하다. 지중해식, DASH, 식물성 식품 중심의 식사패턴은 이러한 원칙을 구현하는 대표적인 식사패턴

이며, 환자의 지질 이상 유형, 동반 질환, 식문화 및 장기적인 실천 가능성을 고려하여 적용할 수 있다. 2026 

AHA/ACC 이상지질혈증 진료지침은 죽상경화성 심혈관질환 유무와 관계없이 이러한 식품 중심의 식사와 

포화지방산 및 트랜스지방산의 불포화지방산 대체를 권장하고 있으며, 2025 ESC/EAS 진료지침 또한 기존 

2019 지침의 건강한 식사 원칙을 유지하고 있다.36,37

(1) 지중해식 식사패턴(Mediterranean diet)
최근 국제적으로 이상지질혈증 관리와 심혈관계질환 예방을 위한 영양 지침은 단일 영양소의 제한보다는 

전체적인 식사의 질을 강조하는 식사패턴으로 패러다임이 변화하고 있다.83 그 대표적인 패턴인 지중해식 식

사는 통곡류, 콩류, 견과류, 채소류 ·과일류 및 올리브유를 중심으로 구성된다.83 이 식단의 가장 큰 특징은 전

체 지방 섭취 비중이 높음에도 불구하고, 올리브유를 통해 섭취하는 MUFA가 포화지방산보다 2배 이상 많다

는 점이다.

이러한 지중해식 식사패턴의 임상적 효과는 여러 무작위 대조시험을 통해 일관되게 증명되고 있다.83,84 특

히 이상지질혈증 성인을 대상으로 한 연구에서 지중해식 식단은 일반 건강식 대비 죽상경화성 지질비를 유

의하게 낮추고 HDL 콜레스테롤을 증가시키는 등 지질 프로파일을 유리한 방향으로 변화시켰다.85,86 이러한 

지질 개선 효과는 성인뿐 아니라 소아 ·청소년에게도 동일하게 나타난다.87 9편의 무작위 대조시험을 메타분

석한 결과에 따르면,87 지중해식 기반의 중재는 대조군과 비교해 중성지방 16 mg/dL, 총콜레스테롤 9 mg/dL, 

LDL 콜레스테롤 10 mg/dL를 유의하게 감소시켰다. 이는 생애 초기부터 지중해식 식사패턴을 도입하는 것

이 이상지질혈증 예방 및 심혈관질환 위험 감소를 위한 핵심 전략이 될 수 있음을 보여준다.

한국인을 대상으로 한 연구에서도 지중해식 식사패턴의 적용 가능성이 확인되고 있다. 기존의 지중해식 

점수(Mediterranean Diet Score, MDS)는 올리브유, 와인, 유제품 등 서구 식품 환경을 기반으로 설계되어 있
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어, 국내 연구에서는 올리브유를 식물성 유지류 전반으로 대체하고, 나트륨 함량이 높은 김치 ·절임류는 채소 

항목에서 제외하는 대신 해조류 ·버섯류를 포함하며, 잡곡과 현미를 통곡류로 반영하고, 알코올 항목은 제외

하는 등 한국인의 실제 식생활에 맞게 수정하여 적용하였다. 고콜레스테롤혈증을 앓고 있는 한국인 성인을 

대상으로 한 무작위 대조시험에서, 4주간 열량제한 한국형 지중해식(Korean-style Mediterranean diet, 

KMD)을 적용한 결과 일반 열량제한식 대비 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 중성지방이 유의하게 감소하였

으며, 만성염증 지표 및 인슐린 저항성도 함께 개선되었다.88 과체중 또는 이상지질혈증이 있는 한국인 성인

을 대상으로 한국형 지중해식 순응도(K-MEDAS)를 적용한 단면 연구에서도, 순응도가 높을수록 혈청 총콜

레스테롤, LDL 콜레스테롤, non-HDL 콜레스테롤 수치가 유의하게 낮게 나타났다.89 또한 KoGES 코호트를 

활용한 전향적 연구에서 한국 식생활에 맞게 수정된 지중해식 점수(MDS) 상위 군은 하위 군 대비 대사증후

군 발생 위험이 약 25% 낮아,90 현재까지 한국인을 대상으로 지중해식 식사패턴의 지질 개선 및 심혈관 결과

를 장기 추적한 대규모 임상근거는 아직 제한적이므로, 국내 임상 적용 시 이를 고려해야 한다.88-90

따라서 이상지질혈증 환자에게 지중해식 식사는 지질 수치와 지질비를 동시에 개선할 수 있는 효과적인 

식사 전략으로 고려될 수 있다. 국내 적용 시에는 그대로 도입하기보다는, 통곡류, 채소류, 과일류, 콩류, 견과

류 등 식물성 식품을 충분히 섭취하고, 올리브유 등 불포화지방산이 풍부한 식물성 유지류와 등푸른 생선을 

포함한 어류 섭취를 늘리며, 가공육과 적색육의 섭취를 줄이는 방향으로 지방의 질과 식사의 질을 개선하는 

데 적용할 수 있다.83

(2) DASH 식사패턴
미국에서 심혈관계질환 위험을 낮추기 위해 고안된 DASH 식사패턴은 주요 식품군별로 구체적인 섭취 분

량을 제시하는 균형 잡힌 영양 지침이다. 2018 AHA/ACC 및 2019 ESC/EAS 등 주요 국제 진료지침에서도 채

소류, 과일류, 통곡류, 어류 등이 풍부한 식단을 권고하는 동시에, 당류와 적색육 섭취는 엄격히 제한하여 혈

청 지질 수준을 전반적으로 개선할 것을 강조하고 있다.

임상적 근거 측면에서 DASH 식사패턴은 혈압 조절 효과 외에도 지질 개선 효과가 확인되었으며, 다수의 

메타분석에서 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤을 유의하게 감소시키는 결과가 보고되어 LDL 콜레스테롤 

강하에 대한 비교적 일관된 근거를 확보하고 있다.91 반면 HDL 콜레스테롤과 중성지방에 대해서는 연구 간 

이질성이 크고 종합적인 개선 효과가 일정하게 나타나지 않는 한계가 있다.91 2형 당뇨병 환자에게 16주간 저

열량 DASH 식단을 적용했을 때 중성지방과 LDL 콜레스테롤을 포함한 주요 지질 지표가 호전되었으며, 콩

류를 강화한 DASH 식단의 경우 표준형 대비 추가적인 지질 개선 효과는 뚜렷하지 않았으나 혈당 및 인슐린 

저항성 개선에는 더욱 효과적이었다.92 대사증후군 환자를 대상으로 한 분석에서도 지질 프로파일 개선 가능

성이 제시되었으나, 포함된 연구 수가 적고 이질성이 매우 높아 결론이 불명확하다.93 

다만 DASH 식사패턴의 주요 근거는 미국 및 서구권 연구에 기반하고 있어, 국내 적용 시에는 한국인 식문

화와 식품 섭취 구조를 함께 고려할 필요가 있다. 한국인의 식사는 전통적으로 밥을 주식으로 하는 고탄수화

물 식사구조와 국 ·찌개 ·김치류를 통한 높은 나트륨 섭취 특성을 가지며, 최근에는 육류, 가공식품, 외식 및 

배달음식 섭취가 증가하고 있다. 국내에서도 DASH 식사패턴 또는 DASH 가이드라인을 한국인 식생활에 맞

게 조정하여 평가한 연구들이 보고되고 있다. 만 60세 이상 한국인 여성을 대상으로 한 8주 무작위 대조시험

에서는 DASH를 기반으로 한 영양교육과 오메가-3 지방산 보충을 병행한 중재군에서 LDL 콜레스테롤이 유
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의하게 감소하였다.94 또한 당뇨병이 없는 폐경 여성 6,826명을 대상으로 한 단면 연구에서는 단백질, 식이섬

유, 칼슘, 칼륨, 지방 및 나트륨 섭취를 반영한 DASH-Korean quartile 점수가 가장 낮은 군에서 대사증후군 유

병 위험이 높게 나타났다.95 한편, 지역사회 기반 코호트를 활용한 연구에서는 DASH 점수와 대사증후군 발

생 간의 유의한 연관성은 확인되지 않았다.96

따라서 DASH 식사패턴은 이상지질혈증 환자의 혈압과 지질 수치를 동시에 관리할 수 있는 유용한 전략으

로 고려될 수 있으며, 국내 적용 시에는 잡곡류 ·통곡류, 채소류, 과일류, 어류 및 저지방 유제품 섭취를 늘리

고, 국 ·찌개 국물, 젓갈류, 가공식품, 외식 및 배달음식으로부터의 나트륨 섭취를 줄이며, 가당 음료, 디저트, 

적색육 및 가공육, 포화지방이 많은 식품을 제한하는 방식으로 한국형 식사구조에 맞게 조정하는 것이 바람

직하다.94-96 다만 국내 이상지질혈증 환자를 대상으로 한 DASH 식사패턴의 장기 중재 근거는 아직 제한적이

므로, 환자의 개별적인 대사 상태, 식습관, 순응도 및 실천 가능성을 반영하여 지속 가능한 방식으로 적용해야 

한다.91-96

(3) 식물성 식품 중심 식사패턴(Plant-based diet)
식물성 식품 중심의 식사패턴(plant-based diet)은 채소류, 과일류, 통곡류, 콩류, 견과류 등 식물성 식품의 

섭취를 최대화하고, 동물성 식품 및 정제 탄수화물, 포화지방산 섭취를 최소화하는 식사 전략이다. 전반적으

로 식물성 식품의 비중을 높이고 포화지방산과 정제 탄수화물 섭취를 줄이는 방향을 지향하는 특징이 있다.97 

식물성 식사패턴은 혈청 지질 개선 및 심혈관질환 위험 감소에 효과적인 것으로 보고되고 있다. 식물성 식단

에 관한 다수의 무작위 대조시험을 메타분석한 결과, 일반적인 식사에 비해 LDL 콜레스테롤과 ApoB 수치가 

현저히 낮게 나타났으며,98,99 이는 식물성 식사패턴이 죽상경화성 지질 부담을 포괄적으로 낮추는 데 기여함

을 보여준다. 이러한 효과는 불포화지방산 및 식이섬유 섭취 증가, 포화지방산 섭취 감소, 식물성 스테롤의 콜

레스테롤 흡수 억제 등 복합적인 기전을 통해 나타나는 것으로 이해된다.100 

이러한 식물성 식사패턴의 구체적 임상 적용 모델 중 하나로, LDL 콜레스테롤 강하 효과가 입증된 여러 식

품군을 체계적으로 조합하여 접근하는 식물성 기반 포트폴리오(Portfolio) 식사패턴을 권고한다.101-103 심혈관 

건강 증진을 목적으로 설계된 이 식사패턴은 견과류, 식물성 단백질(콩류), 점성이 높은 수용성 식이섬유(귀

리, 보리, 가지, 감귤류 등), 식물성 스테롤, 그리고 불포화지방산(올리브유, 아보카도 등)을 핵심 구성 요소로 

삼는다.101,102 이러한 조합은 LDL 콜레스테롤을 비롯하여 non-HDL 콜레스테롤 및 ApoB와 같은 죽상경화성 

지질 부담을 포괄적으로 낮추는 것이 특징이다.101,102 임상적 근거 측면에서, 약 4주간 포트폴리오 식사패턴을 

엄격하게 실천한 무작위 대조시험 결과 LDL 콜레스테롤이 약 30% 감소하는 강력한 효과가 보고되었다.102 

또한 2형 당뇨병 환자를 대상으로 한 중재 연구에서도 총콜레스테롤과 중성지방 수치의 유의미한 개선이 관

찰되었다.103 

실제 생활 환경에서의 개선 효과 또한 장기 코호트 연구를 통해 확인되었는데,104 식단 순응도가 높은 집단

은 그렇지 않은 군에 비해 심혈관질환 발생 위험이 약 14% 낮았으며, 총콜레스테롤 및 non-HDL 콜레스테롤 

수치도 더 낮게 유지되는 경향을 보였다. 다만 일부 중재 연구에서는 초기 지질 개선 효과가 장기 추적 관찰 

시 다소 약화될 수 있다는 점이 지적되며,105 식물성 식사패턴의 임상적 효과를 장기적으로 유지하기 위해서

는 환자가 일상에서 지속할 수 있는 순응 전략을 병행하여 고려해야 한다.104,105

한국인을 대상으로 한 연구에서도 식물성 식사패턴이 이상지질혈증 및 지질 지표에 유의미한 영향을 미치
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는 것이 확인되었다(표 3-1). 만 40세 이상 한국 성인 4,507명을 14년간 추적한 전향적 코호트 연구에 따르면, 

건강한 식물성 식사패턴(healthful plant-based diet index, hPDI)지수가 가장 높은 그룹은 가장 낮은 그룹에 

비해 이상지질혈증 발생 위험이 37% 낮았으며, 반면 정제 곡류 ·가당음료 ·짠 음식 위주의 건강하지 않은 식

물성 식사패턴(unhealthful plant-based diet index, uPDI) 지수가 가장 높은 그룹에서는 이상지질혈증 위험

이 48% 높았다.106 HEXA 코호트를 활용한 분석에서는 채소류 ·과일류 · 콩류 ·해산물 중심의 식사패턴이 여

성에서 이상지질혈증 발생 위험 감소와 유의하게 연관된 것으로 나타났다.107 또한, 무작위 대조시험에서 전

통적인 한국식 식사패턴이 서구화 식사패턴에 비해 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤을 유의하게 감소시키

는 것을 확인하였다.108 전통적 한국식 식사패턴의 특징은 동물성 지방 비율이 낮고, 식물성 지방 비율은 유지

하면서 혈당지수와 콜레스테롤 함량이 낮다는 점으로, 잡곡류 ·채소류 · 콩류 ·해산물 위주의 식물성 식품 구

성이 지질 개선에 유리하게 작용하는 것으로 해석된다.108,109 한편, 현미 기반 채식을 12주간 적용한 2형 당뇨

병 환자 대상 무작위 대조시험에서는 혈당 조절 개선 효과는 확인되었으나 혈청 지질에서는 두 군 간 유의한 

차이가 관찰되지 않아, 단기 채식 중재만으로는 지질 개선 효과가 제한적일 수 있으며 중재 기간 및 식단의 전

반적인 질이 중요함을 강조한다.110 이러한 한국인 특유의 식사 맥락을 고려할 때, 단순히 동물성 식품을 줄이

는 데 그치지 않고 정제 곡류를 잡곡류 ·통곡류로 대체하고, 두부 · 콩류 ·나물류 등 전통 한식의 강점을 적극 

활용하면서 최소가공 식물성 식품의 섭취를 늘리는 식사 원칙으로 이해하는 것이 중요하다. 또한, 흰쌀밥 위

주의 고탄수화물 식사나 가당음료 ·초가공식품 등 건강하지 않은 식품 섭취가 증가하지 않도록 주의해야 한

다.106,107

표  3-1. 지질개선 효과가 입증된 식사패턴 

식사패턴 권고 내용 지질대사 관련 임상적 의의 한국형 식단 예시

지중해식 식사패턴 
(Mediterranean diet)

• 불포화지방산(올리브유 ·견과류) 
중심 섭취

• 채소류 ·과일류 ·통곡류 ·두류 ·어류 
섭취 증가

• 가공육 ·붉은고기 ·버터 ·크림 ·튀김 
등 포화지방산 및 트랜스지방산 
최소화

• 포화지방산 대체 및 식이섬유 
섭취 증가로 LDL 콜레스테롤 
개선에 유리

• HDL 콜레스테롤 증가 지질 
프로파일 개선

• 중성지방은 당류, 알코올, 과식 
동반 시 악화될 수 있어 병행 관리 
필요 

• 주식: 잡곡밥(현미, 보리, 귀리 등) 
• 부식: 나물, 샐러드, 두부/콩반찬, 
등푸른 생선(고등어, 삼치 등) 주 
2회 이상

• 조리: 올리브유, 카놀라유 등 
식물성 기름 소량 사용

• 간식: 견과류 한 줌, 생과일

DASH 식사패턴 
(Dietary Approaches to Stop 
Hypertension diet)

• 채소류 ·과일류 ·통곡류 ·저지방 
유제품 ·두류 ·어류 ·닭고기 중심 
식사 

• 나트륨, 가당음료 ·포화지방산이 
많은 육가공품 제한

• 정제 탄수화물 및 가공식품 섭취 
감소를 통한 LDL 콜레스테롤 및 
전체 심혈관 위험 관리에 도움 

• 2형 당뇨병 환자에서 중성지방 및 
지질 지표 호전

• 주식: 잡곡밥
• 부식: 채소 2가지 이상, 
닭가슴살·생선·두부를 활용한 
굽기·찜·조림 요리 

• 기타: 국·찌개는 건더기 위주로 
섭취하고 국물은 적게

식물성 식사패턴 
(Plant-based diet)

• 통곡류 ·채소류 ·과일류 · 콩류 ·  
견과류 등 식물성 식품 중심 섭취

• 포화지방산이 많은 적색육 ·가공육, 
정제 곡류, 가당음료, 초가공식품 
섭취 제한

• LDL 콜레스테롤 및 ApoB 개선에 
도움 

• 이상지질혈증 및 심혈관질환 위험 
감소와 관련

• 포트폴리오 식사패턴의 경우 LDL 
콜레스테롤 감소에 특화된 식단

• 주식: 잡곡밥(현미, 보리, 귀리 등) 
• 부식: 두부조림, 콩자반, 나물, 
생채소, 해조류 반찬

• 간식: 견과류, 생과일
• 기타: 가당음료, 과자·빵류, 라면, 
튀김류, 가공육 과다 섭취 주의
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4) 이상지질혈증 식사가이드와 최신 트렌드
(1) 한국인의 식사 패턴 특징과 최신 트렌드
우리나라 인구집단의 식생활은 밥을 주식으로 하며 국과 김치를 포함한 다양한 반찬으로 구성되어, 주요 

특징은 발효식품과 채소류를 비교적 많이 섭취하고, 육류보다 콩류와 어류를 더 자주 활용하는 식사구성이

다.111,112 서구에 비해 지방 섭취 비율은 상대적으로 높지 않으나 탄수화물 섭취 비율이 높은 식사패턴을 보인

다.112 그러나 급속한 사회경제적 변화, 식품 산업의 발달 및 1인 가구 증가로 인해 현대인의 식생활은 곡류 ·채

소류 ·해조류 중심의 전통적인 한식 위주의 식습관에서 육류 중심의 동물성 식품 및 가공식품 섭취가 늘어난 

서구화된 식습관으로 변화하고 있다.111-113 특히 2013-2024년 국민건강영양조사 추이를 보면, 탄수화물로부

터 얻는 에너지 비중은 감소한 반면 지방 섭취 비중은 지속적으로 증가(2013년 20.4%, 2024년 26.6%)하여 적

정 수준의 상한선에 근접하고 있다.112 이와 함께 포화지방산 섭취는 증가하는 반면, 신선 채소류 ·과일류 ·식

이섬유 섭취는 감소하는 경향이 관찰된다. 또한 가정간편식과 배달 ·포장 음식 이용이 급증하면서 에너지와 

나트륨, 지방 섭취가 과도해지는 양상이 뚜렷해졌고, 식사와 간식 전반에서 초가공식품의 에너지 기여도 증

가가 두드러진다.111,114

우리나라 성인의 이상지질혈증 관리를 위해서는 전통적으로 논의되어 온 지방 섭취 조절뿐 아니라, 최근 

증가하는 지방 섭취의 양적 ·질적 변화(특히 포화지방산 증가)와 초가공식품 중심 식습관을 함께 고려하는 

접근이 필요하다.112,114 아울러 우리나라의 특성상 탄수화물 섭취 비율이 상대적으로 높은 만큼, 탄수화물 섭

취의 양과 질을 동시에 관리할 수 있는 식사패턴을 권고하는 것이 중요하다.112 따라서 우리나라 사람들의 이

상지질혈증 관리에 바람직한 식사패턴은 다음과 같이 제시할 수 있다. 쌀밥을 주식으로 하더라도 통곡류의 

섭취 비중을 높여 식이섬유 섭취를 강화하고, 전체 에너지에서 탄수화물이 과도해지지 않도록 주의한

다.112,113 부식으로는 식품 선택의 다양성을 확보하여 생채소류 ·콩류 ·어류가 풍부하도록 식사를 구성하되, 최

근 증가하는 적색육 및 가공육(햄, 소시지 등) 섭취는 적극적으로 줄이는 노력이 필요하다.112 또한 생과일류

와 흰 우유의 적정 섭취는 권장되지만, 가당 음료와 에너지 음료, 초가공 간식 및 디저트 섭취는 자제하도록 

한다.114,115 더불어 외식 ·배달 ·가정간편식 이용 시 에너지 ·나트륨 ·지방 섭취가 과도해지기 쉬우므로 섭취 빈

도와 메뉴 선택에 유의해야 하며, 아침 결식은 야식 및 불필요한 간식 섭취로 이어질 수 있어 규칙적인 식사를 

통해 전반적인 식사의 질을 관리하는 것이 바람직하다.111,116
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2. 금연

권고안

내용 권고등급 근거수준

흡연은 이상지질혈증 및 심혈관계질환 위험을 증가시키므로, 금연을 강력히 권고한다. Ⅰ A

모든 성인은 진료 때마다 흡연 상태에 대해 기록하는 것을 권고한다. Ⅰ A

간접 흡연도 심혈관계 위험을 증가시키므로 피하도록 권고한다. Ⅰ B

전자담배가 연초담배에 비해 안전하다고 말할 근거는 부족하며, 금연을 위한 권장 수단으로 제시되지 않는다. III B

금연은 전반적인 심혈관계 위험을 명백히 감소시킨다.117-120 금연은 특히 HDL 콜레스테롤을 개선시킨

다.121 흡연으로 인한 지질대사 변화는 여러 연구에서 일관적으로 보고되고 있다. 흡연으로 지방산 분해가 

증가되어 혈중에 유리지방산이 증가하고, 이로 인하여 인슐린 저항성이 발생한다. 또한 흡연은 역콜레스테

롤수송(reverse cholesterol transport)에 문제를 유발하여 이상지질혈증 위험을 증가시킨다.122-124 발표된 54

개의 논문을 메타분석한 결과, 흡연자의 총콜레스테롤, 중성지방, VLDL 콜레스테롤, LDL 콜레스테롤 농도

는 비흡연자에 비하여 각각 3%, 9.1%, 10.4%, 1.7% 증가하였다.125 반면 HDL 콜레스테롤은 흡연자에게서 

5.7%정도 감소하였다.125-127 흡연에 의한 혈중 지질의 변화는 인슐린 저항성, 심장질환 등을 포함한 대사성 

질환의 유병률과 사망에 매우 밀접한 관련이 있다.125,127-129 금연 시 혈중지질대사 변화를 살펴본 결과, 혈중

지질 성분 중 HDL 콜레스테롤은 유의하게 상승하였다.127,130,131 더욱 최근 연구된 바에 따르면, 금연 후 HDL 

및 아포지단백 A1 (ApoA1)은 상승하였고, LDL 콜레스테롤, small dense LDL 콜레스테롤은 유의하게 감소

하였다.132

흡연은 심혈관계 질환의 강력한 위험인자로, 흡연의 양이 위험도와 양적인 상관관계가 있고, 안전한 하한

선은 없다.133 흡연의 양을 줄이는 것은 향후 금연 가능성을 높이지 못하고, 오히려 금연을 어렵게 하여, 권장

되지 않는다. 간접흡연도 심혈관계질환의 위험을 높이는데, 비흡연자가 흡연자인 배우자와 생활할 때 심혈

관계 위험이 30% 증가한다고 보고되었다.134 금연 후 심혈관질환 발생 및 사망률 감소가 메타 분석 및 무작위

배정 연구에서 밝혀졌다.135,136 나이에 상관없이 금연은 심혈관계 위험을 줄이는데 도움이 된다.137

전자담배 역시 심혈관질환과 호흡기질환 발생 위험을 증가시키는 것은 비교적 명백하다.140 전자담배와 

부정맥 및 고혈압과의 연관성이 보고되었고, 만성적인 전자담배 사용은 젊은 건강인에서 산화스트레스와 

교감신경 항진을 증가시켰다.138,141 전자담배가 연초담배에 비해 덜 해롭다는 일부의 주장도 있지만, 여전히 

전자담배가 금연에 미치는 이익과 위험의 균형을 평가할만한 충분한 근거가 아직 부족하고, 장기 안전성은 

불확실하다.145 미국 FDA는 전자담배를 의료용 금연 보조제가 아닌 ‘담배’로 규정하고 있으며, 미국 질병예

방 특별위원회와 주요 학회에서는 금연을 위해서는 FDA가 승인한 금연 치료제를 사용할 것을 명시하고 있

다.145-147 문제는 막연히 더 안전할 것이라는 이유로 전자담배로의 이행을 통해 금연을 시도하지만 결국 연초

담배와 전자담배를 둘 다 사용하게 되는 경우가 많고, 이것이 곧 이상지질혈증 위험과 연관된다는 연구 결

과도 있다.148 전자담배가 지질 대사에 직접적으로 어떠한 영향을 끼치는지 연구한 결과는 많지는 않으며, 일
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부에서는 혈중 중성지방, LDL 콜레스테롤, HDL 콜레스테롤 수치에는 영향이 미미하다는 보고는 있으

나,149,150 주로 백색지방조직(white adipose tissue)를 통해 전신 대사에 악영향을 준다고 알려진 바 있다.151 이

처럼 전자담배가 연초담배에 비해 안전하다고 말할 근거는 아직 없으며, 금연을 위한 권장 수단으로 제시되

지 않는다.
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3. 음주 관리

1) 일반 성인
심혈관 건강 증진을 위한 식생활 지침에서는 비음주자는 음주를 시작하지 않도록 권고하며, 음주 중인 경

우에도 섭취량을 제한하도록 제시한다.152,153 유럽 심장학회(ESC) 또한 심혈관질환 예방을 위해 알코올 섭취

를 주당 100 g 이하로 제한할 것을 권고한다.

알코올 섭취는 지질 및 관련 바이오마커에 영향을 미칠 수 있다. 중재 연구 메타분석에서 중등도 음주가 

HDL 콜레스테롤 및 ApoA-I 증가와 관련되고,152,154 지질단백 아형 분석에서도 HDL 아형이 전반적으로 증가

하는 경향이 보고되었다.155 그러나 이러한 지질 지표 변화만으로 음주를 시작하거나 유지해야 한다는 근거가 

되지는 않으며, 연구 설계 ·측정법 ·대상자 특성에 따라 LDL 콜레스테롤 및 TG 결과는 일관되지 않거나 상반

될 수 있다.153,155

대규모 개인자료 통합 분석에서는 알코올 섭취량이 증가할수록 뇌졸중, 심부전 등 일부 심혈관 사건 및 전

체 사망 위험이 증가하고, 전체 사망 위험이 최소가 되는 섭취 수준이 주당 100 g 이하로 추정되었다.156 또한 

전 세계 질병부담 분석에서는 알코올이 다양한 질병 및 손상의 주요 위험요인임을 제시하면서, 건강손실을 

최소화하는 노출 수준은 0 g (비음주)로 추정하였다.157 따라서 일반 성인에서 알코올 섭취는 지질 지표에 대

한 영향만으로 판단할 수 없으며, 암 ·손상 ·심혈관질환 등을 포함한 전반적인 건강 위해를 함께 고려해야 한

다. 비음주자는 심혈관질환 예방을 목적으로 음주를 시작하지 않으며, 음주자는 이상지질혈증 예방 및 관리

를 위해 섭취량을 최소화하고 가급적 금주하도록 권고한다. 

2) 고위험군: 고중성지방혈증
고중성지방혈증 환자에서 알코올 섭취는 혈청 중성지방을 악화시키는 대표적인 생활요인으로, 관리 전략

에서 우선적으로 평가 ·교정되어야 한다.158,159 알코올은 간에서 VLDL 생산을 증가시켜 중성지방을 상승시키

며, 급성 섭취 시에는 LPL 활성 저하를 통해 중성지방 제거를 방해할 수 있다.158,159 이로 인해 기저 중성지방이 

높은 환자에서는 알코올 섭취가 급격한 중성지방 상승을 유발하고, 특히 중증 고중성지방혈증에서는 급성 

췌장염 위험을 크게 증가시킬 수 있다.159 따라서 기저 중성지방이 높은 경우에는 금주를 강력히 권고하며, 최

소한 중성지방이 안정적으로 조절될 때까지는 음주를 제한하도록 지도한다.159

2026 AHA/ACC 이상지질혈증 진료지침은 고중성지방혈증의 정도에 따라 음주 제한 수준을 구체적으로 

제시하였다. 공복 중성지방이 150-499 mg/dL인 성인에서 알코올 섭취를 최소화하도록 권고하며, 중성지방

이 500-999 mg/dL인 경우에는 금주를 권고하였다. 특히 중성지방이 1,000 mg/dL 이상인 경우에는 알코올을 

완전히 배제하도록 권고하고 있다.36

알코올에 대한 중성지방 반응은 섭취 상황에 따라 달라질 수 있다. 공복 상태에서의 알코올 단독 섭취는 개

인에 따라 중성지방을 유의하게 상승시킬 수 있으며, 특히 지방이 많은 식사와 알코올을 함께 섭취할 때 중성

지방 상승이 더 가파르게 나타나 췌장염 위험을 높일 수 있다.158,159 따라서 고중성지방혈증 환자에서는 음주 

자체를 제한하는 것이 원칙이며, 고지방 식사와의 동반 섭취를 제한하도록 교육한다.159
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4. 운동요법

권고안

내용 권고등급 근거수준

주당 150-300분의 중강도 또는 75-150분의 고강도 유산소 신체활동(또는 동등한 조합)을 권고한다. Ⅰ A

유산소 운동과 저항성 운동을 병행하는 복합운동을 권고한다. Ⅰ B

일상생활에서 좌식시간을 줄이고, 장시간 앉아 있는 경우 자주 서기/가벼운 걷기 등을 하도록 권고한다. Ⅰ B

다수의 심혈관 위험인자 또는 동반 질환이 있는 경우 운동 시작 전 의학적 평가를 시행한다. I A

신체활동 증진을 위해 행동변화 전략 및 피트니스 웨어러블 기기 활용과 같은 생활양식 중재를 고려한다. Ⅱa B

활발한 신체활동과 규칙적인 운동은 심혈관질환의 1차 및 2차 예방에 중요한 비약물적 치료로 권고되고 

있다. 또한, 규칙적인 운동은 전체 사망률과 심혈관질환 사망률을 감소시키고 위험인자를 개선시키는 것으

로 보고되었다.1 심혈관 질환 위험인자 개선에 영향을 미치는 운동의 다양한 효과는 지질 개선, 혈압 감소, 자

율신경 안정, 인슐린 민감도 개선, 염증 지표 개선, 체중 및 체지방 감소, 심폐기능 향상, 심근기능 개선, 혈관 

내피세포 기능 개선, 심근 관류 개선, 항 부정맥 및 항 혈전 효과 등을 제시할 수 있다.2 이상지질혈증에서 스타

틴 요법과 심폐체력 향상이 병행된다면 심혈관 사망의 위험을 상당히 낮출 수 있다는 연구결과도 제시된다.3 

1) 운동과 이상지질혈증
(1) 유산소 운동
일반적으로 유산소 운동은 중성지방을 감소시키며, HDL 콜레스테롤을 증가시킨다고 보고되고 있다.4 특

히, 유산소 운동은 기저 HDL 콜레스테롤이 낮고, LDL 콜레스테롤과 중성지방이 높은 사람에게서 더 큰 효과

를 나타낸다. 따라서 정상인보다 이상지질혈증 환자에서 유산소 운동에 따른 혈중 지질 개선 효과가 더 크게 

나타날 수 있다. 이러한 효과는 운동량과 운동강도에 영향을 받는 것으로 알려져 있다.

일반적으로 유산소 운동량이 많을수록 HDL 콜레스테롤 증가 효과가 크며, 운동강도가 높을수록 LDL 콜

레스테롤 감소에 보다 효과적일 수 있는 것으로 보고되고 있다.5,6 실제로 유산소운동은 HDL 콜레스테롤을 

1-2 mg/dL 증가시키고, 중성지방을 4-12 mg/dL 감소시키며, LDL 콜레스테롤을 3-4 mg/dL 감소시키는 것으

로 보고되고 있다.7 그러나 일부 연구에서는 유산소 운동의 LDL 콜레스테롤 개선 효과가 크지 않은 것으로 

보고되어, 그 효과에 대해서는 연구 결과가 다소 일치하지 않는다. 이는 대상자의 성별, 연령, 인종 및 기저 지

질 수치뿐만 아니라 운동의 종류, 운동량, 강도, 기간 및 빈도, 그리고 생활습관 개선 및 체중 변화 여부 등에 

따라 운동 효과가 다르게 나타날 수 있기 때문이다.8 이와 같이 운동의 LDL 콜레스테롤 개선 효과에 대한 근

거가 일부 일관되지 않더라도, 운동은 이상지질혈증 환자에서 심혈관질환 발생 및 사망 위험 감소 등의 다양

한 건강상 이점을 제공하므로 생활습관 개선의 한 방법으로 권고되고 있다.8,9
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(2) 저항성 운동
저항성 운동은 LDL 콜레스테롤을 약 6 mg/dL, 중성지방을 약 8 mg/dL 감소시키는 것으로 보고되었다.7 그

러나 저항성 운동이 HDL 콜레스테롤을 유의하게 개선한다는 근거는 제한적이며, 저항성 운동 강도와 혈중 

지질 개선 효과 간의 뚜렷한 용량-반응 관계도 역시 아직 명확하게 규명되지 않았다. 그럼에도 저항성 운동은 

심혈관질환 예방 및 사망 위험 감소와 관련된 건강 이점을 제공하고,10 노화에 따른 근력 저하를 완화하며 골

건강 증진에도 도움이 되므로 이상지질혈증 환자에서 유산소 운동과 함께 시행하는 것이 바람직하다.6,7 또한 

저항성 운동은 인슐린 민감도를 개선하여 대사성질환 위험을 낮추고, 근육량과 근력을 증가시켜 신체활동량

을 높이며 노인의 일상생활 수행능력 향상에 기여한다.10

(3) 복합 운동
복합운동(combined training)은 유산소 운동과 저항성 운동을 병행하는 운동 형태를 의미한다. 복합운동

은 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤 및 중성지방을 유의하게 감소시키고 HDL 콜레스테롤을 증가시키는 등 

혈중 지질 프로파일 개선에 효과적인 것으로 보고되고 있다.11 특히, 다수의 임상 연구를 종합한 메타분석에

서는 복합운동이 유산소 운동 또는 저항성 운동 단독 수행에 비해 전반적인 혈중 지질 프로파일 개선에 보다 

효과적인 것으로 보고되었다(그림 3-1).12 이러한 효과는 유산소 운동의 에너지 소비 증가 및 지질 산화 촉진

과 저항성 운동의 근육량 증가 및 대사적 적응이 상호 보완적으로 작용한 결과로 설명될 수 있다. 따라서 이상

지질혈증 환자에게는 유산소 운동과 저항성 운동을 병행하는 복합운동을 권고할 수 있다.11,12

그림3-1. 운동 유형에 따른 혈중지질지표 변화(본 그림은 기존 메타분석 연구 결과를 요약하여 제시하였다.120)

(4) 체중감소와 이상지질혈증
규칙적인 운동을 통한 체중감소는 혈중 지질을 개선시키는 데 효과적이다. 과체중 또는 비만 성인에게는 

혈중 콜레스테롤 향상을 위해 최소 5%의 체중감소를 권장하고 있다. 체중을 3-5% 감량하면 LDL 콜레스테롤

은 약 5 mg/dL, 중성지방은 약 15 mg/dL 감소하고 HDL 콜레스테롤은 약 2-3 mg/dL 증가하는 것으로 보고

되었다.13 GLP-1 RA (또는 GLP-1/GIP RA) 기반 체중감량 치료를 받는 환자에서는 체중감량 과정에서 제지

방(근육) 감소가 동반될 수 있어, 근감소 예방을 위해 저항성 운동을 병행하는 것이 중요하다.14
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(5) 운동의 혈중지질개선 효과 기전
운동에 의한 혈중지질개선의 기전은 아직 완전히 규명되지 않았으나, 운동은 지방산의 이용과 산화를 증

가시키고 지단백 대사를 조절함으로써 혈중 지질 농도 개선에 기여하는 것으로 알려져 있다. 운동 후에는 킬

로미크론과 초저밀도지단백의 중성지방 가수분해에 관여하는 지단백지방분해효소(lipoprotein lipase, LPL) 

활성이 증가하는 것으로 보고되었다. 특히 장시간 유산소 운동 후에는 혈장 LPL 활성이 증가하며, 이러한 변

화는 운동 후 수 시간동안 지속되며 최대 24시간까지 유지될 수 있다.15,16 

또한 ATP-binding cassette transporter A-1 (ABCA1)은 콜레스테롤 역운송(reverse cholesterol transport)

과 HDL 콜레스테롤 형성에 중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있다. 운동은 ABCA1 및 간 X 수용체(liver X 

receptor, LXR) 관련 유전자 발현을 증가시키는 것으로 보고되었으며, LXR은 ABCA1 발현 조절에 관여하는 

것으로 알려져 있다. 이러한 결과는 운동이 LXR-ABCA1 경로를 통해 콜레스테롤 역운송을 촉진하고 HDL 

콜레스테롤 대사에 긍정적인 영향을 미칠 수 있는 것으로 제시되고 있다.17,18 

한편, PCSK9는 LDL 수용체의 분해를 촉진하여 LDL 콜레스테롤 대사에 관여하며, PCSK9 억제는 LDL 콜

레스테롤을 낮추기 위한 주요 치료 전략으로 활용되고 있다. 운동에 의한 LDL 콜레스테롤 변화에 PCSK9-

LDL 수용체 조절 경로가 관여할 가능성이 제기되고 있으나, 운동이 PCSK9에 미치는 영향과 그 임상적 의미

에 대해서는 추가적인 연구가 필요하다.19

2) 이상지질혈증과 운동처방 
(1) 운동검사
일반적으로 무증상인 사람들은 저-중강도의 운동에 참여하기 전 운동검사가 반드시 요구되지는 않는다. 

다만 이상지질혈증 환자에서 흉통, 호흡곤란, 실신 또는 현기증과 같은 심혈관계 증상이 있거나, 심혈관 ·대

사 ·신장 질환이 있는 경우, 또는 익숙하지 않은 고강도 운동을 시작하려는 경우에는 운동 중 급성 심혈관 사

건 위험이 증가할 수 있으므로 의사의 판단에 따른 사전 평가가 권고된다.20,21 특히 심장 재활 프로그램에 참

여하는 환자에서는 안전한 운동 처방과 허혈 ·부정맥 등 위험 반응 확인을 위해 증상 제한(symptom-limited) 

운동검사가 일반적으로 권장된다.20 

(2) 운동처방 
운동에는 유산소 운동, 저항성 운동, 유연성 운동이 있다. 유산소 운동은 신체의 산소 소비량을 증가시키

는 운동으로 심폐지구력을 좋게 해주는 운동이다. 합병증이 없는 이상지질혈증 환자들은 건강한 성인의 운

동 처방과 유사하다.1,2,18,22 ESC/EAS 이상지질혈증 진료지침에는 하루 30분 이상 중강도의 규칙적인 운동을 

권고한다.23 AHA/ACC 지침에는 주당 3-4회, 일회 평균적으로 40분 정도 지속하는 중고강도 유산소 신체활

동이 권장된다. 따라서 일반적으로 유산소 운동은 중강도로 주 5회 30분 이상 또는 고강도로 주 3회 20분 이

상을 권장하며 대표적인 운동으로 걷기, 조깅, 수영, 자전거 타기와 같은 운동 등이 있다(그림 3-2, 표 3-2).24 
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<목표 심박수 계산>
목표 심박수 = 여유심박수(220-나이-안정시심박수)×운동강도(0.40-0.75)+안정시 심박수

예시) 나이 60세, 안정시심박수 70 bpm
           40%: (220-60-70) × 0.4+70 =106 bpm
           75%: (220-60-70) × 0.75+70 =137.5 bpm

운동 시 목표심박수 106-138 bpm

비만한 이상지질혈증 환자의 경우 체중감소 및 유지를 목적으로 주 5일 이상, 주당 250-300분의 유산소 운

동을 통해 칼로리 소비를 최대화할 것을 권장한다. 운동강도는 여유심박수의 40-75%범위의 중-고강도로 하

는 것이 좋으며 이에 해당하는 목표 심박수는 위와 같이 계산할 수 있다. 그러나 베타차단제나 nondihydro-

pyridines 계통의 칼슘채널차단제를 복용하는 심혈관질환자에서는 최대운동 시 심박수 반응이 감소할 수 있

으므로, 운동강도를 심박수만을 기준으로 평가하는 데에는 주의가 필요하다. 이러한 경우, “보통이다” 라는 

느낌으로 시작하여 숨이 차는 정도의 “약간 힘들다” 라는 느낌으로 운동을 유지하는 것이 좋은 방법이다. 

저항성 운동은 근력을 이용하여 무게나 저항력에 대항하는 운동으로, 체중을 저항으로 이용하기도 하고, 

탄성력이 있는 도구나 중량을 선택할 수 있는 운동기구를 이용하여, 근력을 키우고 근육량을 증가시킬 수 있

다. 저항성 운동은 일주일에 2-3회 시행하되, 나이나 개인 상태에 따라 강도를 정한다. 근력 향상을 위해서는 

개인이 1회 반복할 수 있는 최대 중량(1RM)의 50-69%의 수준의 중강도 또는 70-85% 수준의 고강도로 주요 

근육군을 포함한 8-10가지 종류의 저항성 운동을 수행하는 것이 권고된다.10,21,25 근력 향상을 위해서는 각 운

동을 8-12회 반복하여 총 2-4세트를 수행하는 것이 권장되며, 근지구력 향상을 위해서는 12-20회 반복을 2세

트 이하로 수행할 수 있다. 저항성 운동은 운동시설의 저항성 운동기구 또는 덤벨 및 탄력밴드를 이용하거나 

체중을 이용한 맨몸운동을 통해 시행할 수 있다.

유연성 운동은 주요 근육군의 가동범위를 넓히고 자세 안정성과 균형감을 향상시킨다. 또한 스트레칭을 

통해 신체적 기능을 향상시킬 수 있다. 유연성 운동은 주 2-3일 이상 시행하는 것이 권장된다. 스트레칭은 주

요 관절 부위에서 근육의 당김이 느껴질 정도로 10-30초 진행하고, 부위별로 2-4회 반복하는 것이 권장된다. 

유연성 운동은 본 운동 전후의 준비운동과 정리운동으로 활용할 수 있다. 

그림3-2. 운동의 종류와 유형 
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표 3-2. 이상지질혈증 환자를 위한 운동 처방 요약 

유산소 운동 저항성 운동 유연성 운동

빈도 주 5일 이상 주 2-3일 주 2-3일 이상

강도
중-고강도 
여유심박수의 40-75%

중강도: 1RM의 50-69%
고강도: 1RM의 70-85%

스트레칭 하는 부위가 당기거나 약간 
불편한 느낌이 들 정도

시간

하루 30-60분
체중 감소를 위해서는 하루 50-60분 이상 
권장

근력 향상: 2-4세트, 8-12회 반복
근지구력 향상: ≤2세트, 12-20회 반복 

10-30초 유지, 2-4회 반복

종류

대근육을 사용하는 지속적이고 
리드미컬한 활동(걷기, 자전거 타기, 수영 
등)

헬스장 웨이트, 덤벨, 머신, 맨몸 운동 등
정적 스트레칭, 동적 스트레칭, PNF 
스트레칭

1RM (repetition maximum)=개인의 최대노력으로 1회 시행할 수 있는 무게

(3) 일상 속 신체활동 증진 전략
① 걷기의 생활화 및 보행 목표의 개별화

걷기는 특별한 장비나 시설이 필요 없고 일상에서 쉽게 실천할 수 있는 대표적 유산소 신체활동으로, 이상

지질혈증 환자에게 1차 생활습관 중재로 권고된다.7 최근 메타분석에 따르면 일일 약 7,000보의 보행은 낮은 

보행량(예: 2,000보/일)에 비해 심혈관질환 및 사망 위험 감소와 관련된 것으로 보고되었다.26 또한, 일일 보행 

수가 1,000보 증가할수록 위험이 단계적으로 감소하는 용량-반응 관계가 확인되었다.27 따라서 이상지질혈증 

환자에게는 1일 7,000보 이상을 실용적 목표로 제시하되, 초기에는 개인의 체력과 현재 활동 수준을 고려하

여 점진적으로 보행량을 늘리는 걷기 생활화를 권고한다.

보행 목표는 연령과 건강 상태에 따라 개별화할 수 있다. 고령자에서는 약 4,400보/일부터 사망률 감소가 

관찰되고, 약 7,500보/일 부근에서 이득이 완만해지는 양상이 보고된다.28 다만 권고 수준의 신체활동을 수행

하더라도 하루 8시간 이상의 좌식시간이 지속되면 건강상 이득이 약화될 수 있으므로,29 보행 목표 설정과 함

께 좌식시간 단축 및 일상 활동성 유지를 통합적으로 강조한다.

② 좌식 생활 습관 및 일상 속 간헐적 신체활동

장시간의 앉아 있는 생활습관은 이상지질혈증을 포함한 심혈관 ·대사질환 위험 증가와 관련된 독립적인 

위험요인으로 알려져 있다. 최근에는 규칙적인 운동 수행 여부와 별개로 장시간 앉아 있는 행동을 주기적으

로 중단하는 것의 중요성이 강조되고 있으며, 짧은 시간의 신체활동을 반복적으로 수행하는 운동 스낵(exer-

cise snacks)의 활용이 제안되고 있다.30 연구에 따르면 장시간 앉아 있는 행동을 간헐적으로 중단할 경우 혈

당, 인슐린 반응(또는 인슐린 감수성), 혈압 등 대사 및 심혈관 위험인자가 추가적으로 개선될 수 있는 것으로 

보고되었다. 특히 30분마다 약 5분간 일어나 가볍게 걷는 방식은 식후 혈당, 인슐린 반응 및 개선에 도움이 될 

수 있는 것으로 보고되었다.30,31 따라서 이상지질혈증 환자에서는 유산소 운동 및 저항성 운동과 함께 장시간

의 좌식시간을 줄이고 30-60분마다 2-5분 정도 가볍게 걷거나 움직이는 습관을 갖도록 권고할 수 있다. 이러

한 방식은 일상 속에서 신체활동을 늘리는 실용적인 전략으로 활용될 수 있다.

또한 운동 시간을 확보하기 어려운 경우에는 일상생활 중 짧은 고강도 활동을 반복적으로 수행하는 간헐

적 고강도 신체활동(vigorous Intermittent Lifestyle Physical Activity, VILPA)을 고려할 수 있다. 웨어러블 기

기 기반 관찰연구에서는 평소 구조화된 운동을 하지 않는 성인에서 계단 오르기, 빠른 보행, 짧은 오르막 걷기
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와 같은 1-2분 고강도 활동을 하루 여러 차례 수행하는 것이 전체 사망 위험 감소 및 대사지표 개선과 관련된 

것으로 보고되었다.32,33 다만 임상 적용 시에는 개인의 심혈관 위험도와 신체기능 수준을 고려하여 강도와 형

태를 조절할 필요가 있다. 

(4) 고려사항 
스타틴 복용시 근육통이나 근력 저하와 같은 근육 관련 증상이 발생할 수 있으며, 드물게는 운동을 병행하

는 일부 환자에서 CK 상승이 동반될 수 있는 것으로 보고되었다.34 그러나 연구 결과는 일관되지 않으며, 스

타틴 복용이 근력이나 근지구력과 같은 운동수행 능력 또는 신체활동 수준을 유의하게 저하시키지 않는다는 

보고도 있다.35,36 따라서 일반적으로는 운동을 지속하도록 권고하되, 운동 중 또는 운동 후 지속적이거나 악화

되는 근육통 혹은 근력저하가 나타나는 경우에는 약물 조정 및 감별 진단을 위해 의료진과 상의하도록 안내

한다.

(5) 신체활동 행동촉진 전략
① 신체활동 평가

신체활동을 촉진하기 위해서는 현재 환자의 신체활동 수준을 체계적으로 파악하는 것이 출발점이다. 임상 

현장에서 활용 가능한 타당도와 신뢰도가 검증된 평가 도구들이 있으며(표 3-3), 외래 진료 환경과 진료 시간

을 고려하여 간단하고 반복 가능한 방법을 선택하는 것이 중요하다. 임상에서 가장 흔히 활용되는 방법은 간

단한 설문을 통한 자가 보고 평가로, 짧은 시간 내 시행이 가능하여 외래 진료에서 활용도가 높다. 다만 운동 

강도에 대한 이해 부족이나 기억 오류로 인해 과대 또는 과소평가가 발생할 수 있으므로, 절대적인 지표로 해

석하기보다는 환자 상담과 신체활동 목표 설정을 위한 기초 자료로 활용하는 것이 바람직하다.

표 3-3. 신체활동 평가를 위한 도구

도구 지침

신체활동 설문 평가

유산소 신체활동 평가
1a.  평균적으로 일주일에 몇 일 정도 중강도 이상 유산소 신체활동(빠르게 걷기, 조깅, 달리기, 자전거 타기, 수영 등 
숨이 차거나 약간 땀이 나는 수준)에 참여하십니까? 

1b. 해당 활동을 하루 평균 몇 분 정도 수행하십니까?

저항성 운동 평가
2.  지난 한 달 동안 근력 강화를 목적으로 한 신체활동이나 운동에 주 몇 회 참여하셨습니까? 걷기, 달리기 
자전거타기와 같은 유산소 운동은 제외하며, 요가, 윗몸 일으키기, 푸쉬업과 같은 맨몸 운동이나 웨이트 머신, 밴드 
등을 이용한 활동 등을 포함합니다.

웨어러블 기기를 이용한 신체활동 평가

상업용 웨어러블 기기 사용

상업용 웨어러블 기기는 걸음 수, 신체활동 시간 및 강도, 좌식시간 등 일상생활 속 신체활동 수준을 비교적 
객관적으로 평가하는 데 활용될 수 있습니다. 일부 기기에서는 장시간 비활동 시 활동 알림을 제공하여 좌식시간을 
줄이도록 유도할 수 있으며, 주 단위 또는 장기 추적을 통해 신체활동 변화 양상을 확인하는 데 유용합니다. 이러한 
도구는 신체활동 평가뿐만 아니라 환자의 행동 변화를 유도하는 보조 수단으로 활용할 수 있습니다.

② 신체활동 조언

신체활동량을 평가한 후 건강 증진과 혈중 지질 개선을 위한 적절한 신체활동 수준을 권고한다. 이때 신체

활동이 제공하는 건강상의 이점을 과학적 근거와 함께 간단하고 명확하게 제시하는 것이 중요하다. 또한 환
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자의 연령, 직업, 근무 형태, 생활 패턴, 운동 경험을 고려하여 실제로 실천 가능한 신체활동을 함께 선택해야 

한다. 단순한 운동 권유보다는 시간 부족, 피로, 장소 제약과 같은 흔한 장벽을 어떻게 극복할 수 있는지를 구

체적으로 설명하는 것이 효과적이다. 최근 신체활동 지침에서 강조하듯이, 짧은 신체활동이라도 누적되면 

건강상 이점을 제공한다는 점을 환자에게 반복적으로 인식시키는 것이 신체활동 유지에 도움이 된다.

③ 신체활동 촉진 예시

다음은 신체활동 및 운동을 촉진시키는 방법들의 예시이다.7 

(a) 일상 신체활동을 늘리는 간단한 방법들

대중교통을 이용하시나요?
목적지보다 한 정거장 또는 한 역 전에 내려 5-10분 정도 걸어보세요.

직장에서 항상 바쁘신가요?
짧은 내용은 회의실에 앉아 있기보다 동료와 함께 걸으면서 이야기해보세요.
또한 커피를 마실 때는 조금 더 먼 카페를 선택하거나 점심시간에 5-10분 정도 짧은 산책을 즐겨보세요.

직장이나 집, 쇼핑몰을 자주 이용하시나요?
엘리베이터나 에스컬레이터 대신 계단을 이용해보세요.

반려견을 키우시나요?
하루 한 번 정도는 평소보다 조금 더 먼 코스로 산책을 해보세요.

가족이나 친구와 일정이 있으신가요?
장시간 앉아 있는 활동보다는 동네 산책, 공원 걷기, 쇼핑몰 안을 천천히 돌아보기와 같이 자연스럽게 걷기가 포함된 활동을 선택해보세요.

자유시간인가요?
집 안 정리나 청소, 간단한 집안일처럼 몸을 움직이는 활동도 신체활동으로 도움이 됩니다.

(b) 운동을 증가시키기 위한 조언들

운동을 해본 적이 없거나 헬스장 이용이 부담되시나요?
걷기는 가장 쉽고 안전하게 시작할 수 있는 운동입니다. 처음에는 빠르게 걷기 20-30분 정도부터 시작해보세요. 무리하지 않고 꾸준히 하는 
것이 가장 중요합니다.

날씨가 안 좋거나 운동 시설을 이용하기 어려우신가요?
집에서도 맨몸 근력운동이나 스트레칭 운동을 할 수 있습니다. 인터넷이나 영상 플랫폼을 활용하면 10-20분 정도의 짧은 운동 프로그램을 
쉽게 따라 할 수 있습니다.

운동을 할 시간이 없거나 너무 피곤하신가요?
운동은 한 번에 길게 하지 않아도 괜찮습니다. 하루 중 5-10분씩 나누어 여러 번 움직이는 것도 충분히 도움이 됩니다. 전혀 하지 않는 
것보다는 조금이라도 움직이는 것이 건강에 분명한 이점을 제공합니다

④ 웨어러블 기기(wearable device) 활용 

신체활동이 심혈관질환의 예방과 치료에 중요하다는 근거가 충분함에도 불구하고, 실제 신체활동 참여율

은 여전히 낮다. 따라서 신체활동을 촉진하고 장기적으로 유지하기 위해서는 동기부여 및 자기관리 전략이 

필요하다. 최근에는 웨어러블 기기를 활용한 신체활동 모니터링이 이러한 전략의 하나로 주목받고 있으며, 

메타분석에 따르면 웨어러블 기기 사용은 신체활동량 증가와 관련된 것으로 보고되었다.37 이에 따라 웨어러

블 기기는 신체활동 증진을 위한 보조 수단으로 활용할 수 있다.

웨어러블 기기는 걸음 수, 신체활동 시간 및 강도, 좌식시간 등 일상 신체활동을 비교적 객관적으로 측정할 
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수 있으며, 심박수 기반 정보를 활용하여 운동 강도를 모니터링하는데 도움이 될 수 있다. 또한 활동량 변화를 

시각적으로 확인할 수 있어 자기관리와 목표 설정에 활용할 수 있으며 장시간 비활동 시 제공되는 알림 기능

은 좌식행동을 줄이는 데 도움이 될 수 있다. 다만 일부 기능(운동 중 혈압 또는 심전도 측정 등)은 측정 환경

에 따라 정확도에 한계가 있을 수 있으므로, 필요 시 표준 측정법을 통해 확인하는 것이 바람직하다. 측정된 

정보는 장기간 추적이 가능하여 환자의 신체활동 수준과 순응도를 평가하고 운동 프로그램을 조정하는 데 

활용할 수 있다.

결론적으로 이상지질혈증 환자에게는 주당 150-300분의 규칙적인 유산소 운동과 더불어 주당 2일 이상의 

저항성 운동이 포함된 복합운동을 권고한다. 또한, 장시간 좌식행동을 줄이고 일상생활 속 신체활동을 늘리

는 것이 바람직하다.
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1. 약제의 선택

권고안

내용 권고등급 근거수준

이상지질혈증 치료의 일차 목표로 LDL 콜레스테롤을 권고한다. I A

LDL 콜레스테롤을 목표 수치로 조절 후 이차 목표로 non-HDL 콜레스테롤을 고려한다. IIa A

스타틴은 고콜레스테롤혈증 치료의 일차 선택 약제이며 심혈관 질환 위험도에 따라 LDL 콜레스테롤 목표 수치에 
도달할 수 있도록 투여할 것을 권고한다.

I A

저위험군 또는 중간위험군에서는 수주 또는 수개월 동안의 치료적 생활습관개선 노력에도 LDL 콜레스테롤 수치가 
치료 목표치 이상으로 높게 유지되면 약물치료를 고려한다.

IIa B

스타틴 불내성 환자에서 심혈관질환 보호효과가 입증된 비스타틴 약제, 즉 에제티미브(ezetimibe), PCSK9 억제제, 
벰페도익산(bempedoic acid)의 단독 또는 병용 사용을 고려한다.

IIa B

스타틴을 투여해도 LDL 콜레스테롤 목표 수치 미만으로 감소하지 않으면 담즙산 결합수지 병용을 고려할 수 있다. IIb C

LDL 콜레스테롤 목표 수치에 도달하기 위하여 스타틴과 니코틴산(nicotinic acid)의 병용투여는 권고하지 않는다. III A

관상동맥질환이 있는 환자는, LDL 콜레스테롤 농도 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 
권고한다.

I A

급성심근경색증의 경우, 기저치의 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 바로 스타틴을 투약할 것을 권고한다. I A

관상동맥질환 환자에서 스타틴 치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성이 필요한 
경우, 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다.

I B

기존에 지질강하요법을 받고 있던 관상동맥증후군 환자는 입원 기간 내에 기존 치료를 보다 강화하여 적용하는 
것을 고려해야 한다.

I C

죽상경화성 심혈관질환이 있는 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브를 병용하여도 LDL 콜레스테롤 
수치가 목표에 도달하지 않으면 PCSK9 억제제 병용을 고려한다.

IIa A

스타틴 불내성이 있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 도달을 위해 벰페도익산 사용을 고려한다. IIa B

급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 LDL 
콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다.

IIa B

관상동맥질환 또는 비심장성 혈관질환 환자에서 최대 내약 용량의 스타틴 치료에도 LDL 콜레스테롤 목표치에 
도달하지 못하는 경우, 에제티미브를 병용하고 벰페도익산 추가를 고려한다.

IIa C

중성지방이 500 mg/dL 이상인 경우 급성췌장염의 예방을 위한 즉각적인 약물치료와 생활습관개선을 시작할 것을 
권고한다.

I A

중성지방이 지속적으로 500 mg/dL 이상인 경우, 중성지방 조절을 위한 약제로 피브린산 유도체를 고려한다. IIa A

중성지방이 지속적으로 500 mg/dL 이상인 경우, 중성지방 조절을 위한 약제로 오메가-3 지방산을 고려한다. IIa A

중성지방이 200-499 mg/dL 인 경우, 먼저 일차적인 치료 목표는 계산된 심혈관계 위험도에 따라 LDL 
콜레스테롤을 목표치 미만으로 낮추는 것이며, 이를 위해서 우선적으로 치료적 생활습관 개선을 실시하고 호전이 
없으면 스타틴 약물치료를 권고한다.

I A
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내용 권고등급 근거수준

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 중성지방이 200-499 mg/dL 인 경우, LDL 콜레스테롤 목표 
달성 후 중성지방이 200 mg/dL 이상이거나 non-HDL 콜레스테롤이 목표치 이상이면 약물 치료를 고려한다.

IIa B

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 
지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 icosapent ethyl (IPE) 4 g/일 병용 투여를 고려한다.

IIa B

죽상경화성 심혈관질환 또는 당뇨병을 동반한 고위험군 환자에서 스타틴 투약 후에도 200-499 mg/dL의 
고중성지방혈증이 지속될 때, 심혈관질환 예방을 위하여 피브린산 유도체 추가 투약을 고려할 수 있다.

IIb B

죽상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 200-499 mg/dL로 
지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 EPA와 DHA를 혼합한 오메가-3 지방산을 투여하는 것을 고려할 수 있다.

IIb E

단일 약제 투여에도 중성지방이 목표치에 도달하지 않는 경우에는 병용요법을 고려한다. IIb C

저HDL 콜레스테롤혈증 환자에서도 일차 치료 목표로 LDL 콜레스테롤을 목표 수치 이하로 조절하는 것을 
권고한다.

I A

HDL 콜레스테롤을 상승시키기 위한 약물치료는 권고하지 않는다. III A

겜피브로질(Gemfibrozil)과 스타틴의 병용 치료는 근육병증의 발생 위험을 증가시키므로 권고하지 않는다. III B

1) 약제의 선택
이상지질혈증은 고콜레스테롤혈증, 고중성지방혈증, 저HDL 콜레스테롤혈증 및 복합형 이상지질혈증으

로 분류하며, 개별 환자의 위험도와 LDL 콜레스테롤 수치에 따라 치료 계획을 설정한다. 이상지질혈증의 기

본적인 치료는 생활습관 개선이다. 약물치료와 더불어 식사요법이나 운동, 금연 등의 치료적 생활습관 개선

을 병행하는 것이 중요하다. 약물치료는 심혈관질환 위험도와 LDL 콜레스테롤의 수치를 종합적으로 판단하

여 시행 여부를 결정한다. 심혈관질환 위험도는 임상 상황에 맞춰서 분류되며 이에 따라 목표 LDL 콜레스테

롤 농도를 제시할 수 있다(표 2-4). 약물치료 전 먼저 LDL 콜레스테롤이나 중성지방을 높일 수 있는 이차성 

원인을 점검하여 교정하는 것이 중요하다(표 4-1).

표 4-1. 이차성 고콜레스테롤혈증이나 고중성지방혈증을 일으킬 수 있는 원인들

LDL 콜레스테롤 상승 중성지방 상승

식사

• 포화지방산 섭취
• 트랜스지방산 섭취
• 에너지 과다섭취

• 음주
• 에너지 과다섭취
• 고탄수화물 식사

약물

• 이뇨제
• Glucocorticoid
• Amiodarone
• Cyclosporin

• 경구 Estrogen • Glucocorticoid
• 담즙산결합수지 • 단백질분해효소 억제제
• 레티노산 • Anabolic steroid
• Sirolimus • Raloxifene
• Tamoxifen  • 베타차단제
• Thiazide 이뇨제

질병

• 폐쇄성 간질환
• 신증후군
• 신경성 식욕부진

• 만성콩팥병
• 신증후군
• 패혈증

대사이상

• 비만
• 임신
• 갑상선 기능 저하증

• 비만
• 임신
• 조절되지 않은 당뇨병
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심혈관질환 위험도는 관상동맥질환, 죽상경화성 허혈뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작, 경동맥질환, 말초동맥

질환, 복부대동맥류, 당뇨병 유무, 만성콩팥병, 표적 장기 손상 및 심혈관 질환의 주요 위험인자(흡연, 고혈압, 

저HDL 콜레스테롤혈증, 조기 관상동맥질환의 가족력, 연령) 유무에 따라 평가하며, 이에 따라 LDL콜레스테

롤 수치 목표를 설정한다. 일차 치료 목표는 LDL 콜레스테롤 감소이며, 이후 이차 치료 목표로 non-HDL 콜

레스테롤을 감소시킬 수 있다.

(1) LDL 콜레스테롤 
심혈관질환에 동반된 이상지질혈증에서 예후 개선(이환율과 사망률 감소)과 관련된 주요 독립인자는 LDL 

콜레스테롤의 감소이다. 스타틴은 일차, 이차 예방 연구 모두에서 심혈관질환의 이환율과 사망률을 감소시

키는 효과가 있다. 메타분석에 따르면 LDL 콜레스테롤이 39 mg/dL 감소할 때마다 심혈관질환으로 인한 사

망률은 20%, 심혈관 사건 발생은 23%, 뇌졸중은 17% 감소하였다.1 스타틴은 고콜레스테롤혈증 치료의 일차 

선택 약제이며 심혈관 질환 위험도에 따라 LDL 콜레스테롤 목표 수치에 도달할 수 있도록 용량을 조절한다

(I, A).2-4

저위험군 또는 중등도 위험군에서는 우선 치료적 생활습관 개선을 시행한다. 위험 요소가 2개 이상인 중등

도 위험군에서는 LDL 콜레스테롤이 130 mg/dL 이상이면 스타틴 치료를 시작하며, 위험인자가 많은 경우에

는 LDL 콜레스테롤이 100-129 mg/dL인 경우에도 스타틴 치료를 고려할 수 있다. 위험 요소가 1개 이하인 저

위험군에서는 LDL 콜레스테롤이 160 mg/dL 이상이면 스타틴 치료를 시작할 수 있다. 저위험군 또는 중등도 

위험군에서 수주 또는 수개월 동안 치료적 생활습관 개선을 시행하였음에도 LDL 콜레스테롤 수치가 치료 

기준치 이상으로 유지되면 약물치료 시작을 고려한다(IIa, B).

스타틴 치료 중에도 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 못하는 경우에는 약제 순응도, 생활습관 개선 여부, 

이차성 이상지질혈증 원인을 먼저 확인해야 한다. 이후에도 목표치에 도달하지 못하면 비스타틴 약제 병용

을 고려한다. 병용요법으로는 에제티미브를 사용할 것을 권고한다(I, B).5 죽상경화성 심혈관질환이 있는 환

자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브를 병용하여도 LDL 콜레스테롤 수치가 목표에 도달하지 않으

면 PCSK9 억제제 병용을 고려한다(IIa, A).6,7 스타틴 불내성 환자에서는 심혈관질환 보호효과가 입증된 비스

타틴 약제인 에제티미브, PCSK9 억제제, 벰페도익산을 단독 또는 병용 사용할 것을 고려한다(IIa, B).8 특히 

스타틴 불내성이 있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표 달성을 위해 벰페도익산 사용을 고려하

며(IIa, B), 관상동맥질환군 또는 비심장성 혈관 질환군 환자에서 최대 내약 용량의 스타틴 치료에도 목표치

에 도달하지 못하는 경우에는 에제티미브 병용 여부와 관계없이 벰페도익산 추가를 고려한다(IIa, C).9,10 고콜

레스테롤혈증 약물 치료 전략은 다음과 같이 제시할 수 있다(그림 4-1).

관상동맥질환이 있는 환자는 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 농도 55 mg/dL 미만, 그리고 기저치보다 

50% 이상 감소시키는 것을 목표로 한다(I, A). 이는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤을 낮출수록 재

발성 심혈관 사건이 감소한다는 근거에 기반한다. 급성심근경색증이 발생한 경우에는 초기 LDL 콜레스테롤 

농도와 관계없이 가능한 한 빨리 스타틴을 투약할 것을 권고한다(I, A). 급성기에는 조기 스타틴 치료가 예후 

개선과 재발 사건 감소에 중요하기 때문이다.
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관상동맥질환군

이상지질혈증 치료 전략

*  에제티미브는 급성관상동맥증후군 환자에서 초치료로 최대가용 스타틴과 병용하여 사용을 고려할 수 있다.
†  스타틴 단독 또는 에제티미브 병용에도 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 못할 경우 추가 사용을 고려한다.

∙ 스타틴 불내성 환자에서는 에제티미브, 벰페도익산, PCSK9 억제제를 대체치료로 고려할 수 있다.

∙  저위험군, 중등도 위험군을 포함한 일차예방에서 위험강화인자가 동반된 경우,  

강화된 치료목표 달성을 위해 더 적극적으로 약물 치료를 고려할 수 있다.

심혈관질환 위험도 평가

현재 치료 유지

·  유병기간 10년 미만, 주요 심혈관질환 위험인자가 없는 경우,  

목표 LDL-C: < 100 mg/dL

·  유병기간 10년 이상 또는 주요 심혈관질환 위험인자 또는 

표적장기손상을 동반한 경우, 목표 LDL-C: < 70mg/dL & 

기저치 대비 LDL-C 50% 이상 감소 

선택적 고려  

표적장기 손상이나 3개 이상의 

주요 심혈관질환 위험인자를 동반한 경우, 

목표 LDL-C: < 55 mg/dL

& 기저치 대비 LDL-C 50% 이상 감소 

·   주요 심혈관질환 

위험인자 1개 이하

 목표 LDL-C:  

< 160 mg/dL

· 관상동맥질환 

목표 LDL-C:  

< 55 mg/dL  

& 기저치 대비 

LDL-C 50% 

이상 감소

·   주요 심혈관질환 

위험인자 2개 이상

목표 LDL-C:  

< 130 mg/dL

당뇨병군 저위험군중등도 위험군비심장성 혈관질환군

예

스타틴 투여
최대가용 스타틴

Non-
statins

에제티미브*

PCSK9

억제제
벰페도익산†

+

·  죽상경화성 허혈뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작1)

· 경동맥질환

· 말초동맥질환

· 복부대동맥류

목표 LDL-C: < 70 mg/dL  

& 기저치 대비 LDL-C 50% 이상 감소
1)  재발성 죽상경화성 허혈뇌졸중 위험이 높은  

경우, 목표 LDL-C: <55mg/dL 

아니오

목표 LDL-C 도달?
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그림 4-1. 이상지질혈증의 치료 전략

관상동맥질환 환자에서 스타틴 치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성

이 필요한 경우에는 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다(I, B). 이미 지

질강하요법을 받고 있던 관상동맥증후군 환자라면, 입원 기간 내에 기존 치료를 평가하고 보다 강화하여 적

용하는 것을 권고한다(I, C). 

죽상경화성 심혈관질환이 있는 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브를 병용하여도 LDL 콜레

스테롤 수치가 목표에 도달하지 않으면 PCSK9 억제제 병용을 고려한다(IIa, A). PCSK9 억제제는 스타틴 및 

에제티미브에 추가하였을 때 LDL 콜레스테롤을 현저히 낮추고 주요 심혈관 사건을 감소시킨 근거가 있다. 

스타틴 불내성이 있는 관상동맥질환 환자에서는 LDL 콜레스테롤 목표치 도달을 위해 벰페도익산 사용을 고

려한다(IIa, B). 벰페도익산은 스타틴 사용이 어렵거나 충분한 스타틴 치료가 불가능한 환자에서 LDL 콜레스

테롤 강하와 심혈관 사건 감소 효과를 보인 비스타틴 치료 옵션이다.

급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 

LDL 콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다(IIa, B). 급성관상동맥증후군 환자는 재발 위험이 

높으므로, 초기부터 보다 적극적인 LDL 콜레스테롤 강하 전략을 적용하는 것이 조기 목표 달성에 도움이 된

다. 구체적인 근거와 치료 전략은 제5장 1절 ‘관상동맥질환 환자의 지질강하요법’ 부분에 기술하였다.

비심장성 혈관질환군에는 죽상경화성 허혈뇌졸중 및 일과성 뇌허혈발작, 경동맥질환, 말초동맥질환, 복부

대동맥류 등이 포함된다. 이러한 환자에서는 LDL 콜레스테롤 농도 70 mg/dL 미만과 기저치 대비 50% 이상 

감소를 목표로 한다. 다만 재발성 죽상경화성 혈관질환 또는 조절되지 않는 위험인자가 동반되어 위험도가 

매우 높은 경우에는 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만을 고려할 수 있다.
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당뇨병 환자는 유병 기간과 동반 위험인자에 따라 치료 목표를 달리 설정한다. 유병 기간이 10년 미만이고 

주요 심혈관질환 위험인자가 없는 경우에는 LDL 콜레스테롤이 100 mg/dL 이상이면 스타틴 치료를 시작한

다. 유병 기간이 10년 이상이거나 주요 심혈관질환 위험인자를 동반하거나 표적장기손상이 있는 경우에는 

LDL 콜레스테롤 70 mg/dL 미만을 목표로 한다. 이에 더하여, 표적장기손상이나 3개 이상의 주요 심혈관질

환 위험인자를 동반한 당뇨병 환자에서는 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만 및 기저치 대비 50% 이상 감소를 

선택적으로 고려한다.

최대 용량의 지질강하요법에도 불구하고 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 못하는 5세 이상의 동형접합 

가족성 고콜레스테롤혈증 환자에서는 evinacumab 사용을 고려한다.

(2) 고중성지방혈증
중성지방 농도가 높은 경우에는, 먼저 중성지방을 이차적으로 높일 수 있는 기저 원인이 있는지 찾아보고 

심혈관 위험도를 평가하여 치료계획을 세운다(표 4-1). 급성췌장염의 약 10%는 고중성지방혈증으로 인해 발

생한다고 알려져 있으므로, 중성지방이 500 mg/dL 이상인 경우 급성췌장염의 예방을 위한 즉각적인 약물치

료(I, A)와 생활습관개선이 중요하다.11 먼저 저지방 식사(지방을 전체 섭취 열량의 10-15% 이하로 감소)와 

완전히 금주하는 치료적 생활습관 개선이 필요하다. 이와 함께 약물치료를 병행하며, 중성지방을 주로 저하

시키는 피브린산 유도체나 오메가-3 지방산을 먼저 사용한다(IIa, A).12-14 당뇨병이 있는 경우 인슐린을 사용

하여 혈당을 엄격하게 조절하는 것이 도움이 된다. 혈중 중성지방 수치를 빠르게 감소시켜야 할 경우 성분채

집술 (apheresis)을 시행할 수 있다. Volanesorsen은 가족성 유미지립혈증(Familial Chylomicronemia Syn-

drome)으로 인한 중증 고중성지방혈증(>750 mg/dL) 환자에서 중성지방을 낮추고 췌장염 위험을 줄이기 위

해 고려될 수 있다.11,15

중성지방이 200-499 mg/dL 인 경우, 먼저 일차적인 치료 목표는 계산된 심혈관계 위험도에 따라 LDL 콜레

스테롤을 목표치 미만으로 낮추는 것이며(I, A), 이차 목표로 non-HDL 콜레스테롤을 목표치 미만으로 조절

한다(IIa, B). 이를 위해서 우선적으로 치료적 생활습관 개선과 함께 스타틴 약물치료를 권고한다(I, A).

치료적 생활습관 개선과 스타틴 약물치료를 통하여 LDL 콜레스테롤을 목표치 미만으로 달성한 후에는, 중

성지방이 135 mg/dL 이상이거나 non-HDL 콜레스테롤이 목표치 이상이면, 중성지방을 저하시키기 위한 약물

치료를 고려한다(IIa, B). 이때 중성지방 조절을 위한 약제로 피브린산 유도체(IIb, B) 또는 오메가-3 지방산을 

사용한다.13,14

EPA (eicosapentaenoic acid)는 오메가-3 다가불포화지방산(polyunsaturated fat)의 한 종류이며, IPE (icos-

apent ethyl)는 EPA를 에틸에스터(ethylester) 형태로 만든 고순도 처방 제제이다. 고용량 IPE (하루 4 g)는 죽

상경화성 심혈관질환 또는 고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 

지속되는 경우, 심혈관질환 예방을 위해 고려한다(IIa, B).16,17 REDUCE-IT 연구에서 죽상경화성 심혈관질환

이나 당뇨병 등을 가진 고위험 환자에서 하루 4 g의 IPE를 투약하여 위약군 대비 심혈관 질환의 발생률을 

25% 낮춘 연구 결과가 발표된 바가 있다17. 따라서 이러한 고위험 환자에서 생활습관 개선 및 스타틴 투약 후

에도 135 mg/dL 이상의 고중성지방혈증이 지속될 때, 심혈관질환의 예방을 위하여 IPE (하루 4 g)를 추가 투

약할 수 있다. 

STRENGTH 연구에서 EPA와 DHA (docosahexaenoic acid) 복합제형은 심혈관질환 발생을 감소시키지 
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못했으며, 오히려 심방세동 위험을 증가시켰다.16 단일 약제 투여에도 중성지방이 목표치에 도달하지 않는 경

우에는 병용요법을 고려할 수도 있다(IIb, C). 고령의 심근경색 환자를 대상으로 한 OMEMI 연구에서도 

EPA+DHA 병용은 심혈관사건을 줄이지 못하였으며 심방세동이 증가하는 경향을 보였다.18

(3) 저HDL 콜레스테롤혈증
저HDL 콜레스테롤혈증은 혈중 HDL 농도가 40 mg/dL 미만일 때로 정의되며, 관상동맥질환의 위험인자

이다. 저HDL 콜레스테롤혈증은 2형 당뇨병, 혼합형 이상지질혈증, 신기능 이상, 간기능 이상 및 자가 면역 질

환에서 자주 동반되며, 고중성지방혈증과 흔히 동반된다. 저HDL 콜레스테롤혈증은 전체적인 관상동맥 위

험도를 평가할 때에 반드시 고려해야 하며, 이차적 원인이 있는지 살펴볼 필요가 있다.

저HDL 콜레스테롤혈증은 인종에 따른 차이가 있어, 아시아인은 비아시아인에 비하여 저HDL 콜레스테

롤혈증의 빈도가 유의하게 높았고(33.1% vs. 27.0%), HDL 콜레스테롤이 낮은 경우 관상동맥질환 위험이 

60% 정도 높았다.19 1998년에서 2010년까지 조사된 우리나라 국민건강영양조사 분석 결과, 고콜레스테롤혈

증보다는 고중성지방혈증과 저HDL 콜레스테롤혈증이 많은 것으로 관찰된다.20 저HDL 콜레스테롤혈증 환

자의 일차 치료 목표는, 심혈관질환 위험도에 따라 LDL 콜레스테롤을 목표치 이하로 낮추는 것이다(I, A). 

LDL 콜레스테롤을 목표치 이하로 조절하면서 HDL 콜레스테롤을 상승시키기 위하여 금연, 체중감소, 운동 

등의 치료적 생활습관개선 요법을 병행한다. 운동이나 금연, 체중 감량 등의 생활 요법으로 10% 정도의 HDL 

콜레스테롤 상승을 기대할 수 있다.

피브린산 유도체나 니코틴산 등의 약제는 HDL 콜레스테롤을 상승시키는 효과가 있다는 일부 연구가 보

고되었다.21-23 따라서 심혈관질환이 있는 초고위험군 또는 고위험군 환자에서 HDL 콜레스테롤 농도가 낮은 

경우 사용이 고려되었던 적이 있었다. 그러나 이런 약제들은 전향적 무작위배정 일차 및 이차 예방 연구에서 

스타틴과 병용하였을 때 추가적인 심혈관 보호효과가 검증되지 않았고, 특히 니코틴산은 한국에서 사용가능

한 약제가 없는 상태로 HDL 콜레스테롤을 상승시키기 위한 치료는 더 이상 권고되고 있지 않다(III, A).

Cholesteryl ester transfer protein (CETP) 억제제가 HDL 콜레스테롤을 효과적으로 상승시켜 임상적인 예

후 개선이 있을 것으로 기대되었으나, 토세트라핍(torcetrapib)은 혈압이 상승하는 부작용과 사망률 증가로 

연구가 중단되었다.24 달세트라핍(dalcetrapib)은 급성관상동맥증후군 환자에서 위약군과 비교하여 일차 평

가 목표인 주요 심혈관질환 발생 억제에 큰 차이가 없었다.25 아나세트라핍(anacetrapib)은 고강도 스타틴 치

료 중인 죽상경화성 혈관 질환 환자에서 4.1년간 추적 관찰한 결과 대조군 대비 주요 심혈관질환 발생을 감소

시켰으나 상용화 되지 않았으며,26 에바세트라핍(evacetrapib)은 심혈관사건 발생을 대조군 대비 감소시키지 

못하였다.27 따라서 현재로서 CETP 억제제 일부의 효과가 확인되었으나 저HDL 콜레스테롤 환자에서 사용 

적응증은 없다. 최근 오비세트라핍(obicetrapib)은 CETP 억제제 중 HDL 콜레스테롤 상승보다는 LDL 콜레

스테롤 및 ApoB 함유 지단백 감소 효과를 중심으로 재평가되고 있다. 고위험 환자 대상 3상 연구에서 추가 

LDL 콜레스테롤 강하 효과가 확인되었고, 에제티미브와의 고정용량 병용요법에서도 강한 LDL 콜레스테롤 

감소 효과가 보고되었다.28 다만 심혈관 사건 감소 효과는 대규모 임상결과가 필요한 실정이다.

(4) 스타틴
스타틴은 고콜레스테롤혈증 치료의 일차 선택약제이며, 심혈관질환 위험도에 따라 LDL 콜레스테롤 목표 
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수치에 도달할 수 있도록 용량을 조절한다(I, A). 한국인을 포함한 아시아인에서는 서양인에 비해 동일한 용

량의 스타틴을 투여하더라도 LDL 콜레스테롤 강하 효과가 더 우수하여, 서양인에 비해 더 적은 용량으로 

LDL 콜레스테롤 목표 수치에 도달할 수 있다. 따라서 외국 치료지침, 특히 미국 진료지침에서 제시된 스타틴 

용량보다 적은 용량으로 치료를 시작할 수 있으며, 치료 목표치에 도달하지 못하면 추가적으로 용량을 증량

할 수 있다(I, A).2-4

스타틴을 투여할 수 없거나 스타틴 내약성이 나쁜 경우에는 담즙산 결합수지, 에제티미브, 그리고 PCSK9 

억제제를 고려할 수 있으며, 병용으로 사용할 수 있다(IIa, B).29-31 스타틴을 투여해도 LDL 콜레스테롤 목표 수

치 미만으로 감소하지 않으면 에제티미브(I, B)나 담즙산 결합수지(IIb, C)를 병용할 수 있다.

관상동맥질환군에서 기저LDL 콜레스테롤 수치의 50% 이상 감소시키는 것이 심혈관질환 예방을 위해 필

요하다(I, A). 죽상경화성 심혈관 질환이 있는 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴 단독 또는 에제티미브를 병

용하여도 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 않으면, PCSK9 억제제를 병용할 수 있다(IIa, A).6,7

아시아인을 대상으로 한 연구 결과와 여러 메타분석 자료에서도 스타틴으로 인하여 발생하는 당뇨병 발생 

등으로 인한 위험도보다 심혈관질환의 예방으로 얻는 이득이 훨씬 더 크다고 알려져 있다.32,33 한편, 수축기 

심부전 환자, 혈액투석 환자에서는 스타틴 치료가 근육통, 간 효소 수치 상승 등의 부작용을 더 발생시키지는 

않았지만, 심혈관 사건의 발생을 유의하게 감소시키지 못했다.34-37 따라서 수축기 심부전 환자, 혈액투석 환자

에서는, 어떤 소집단에서 스타틴 치료가 유용한가에 대한 추가적인 연구와 논의가 필요하다.

(5) 비스타틴 약물요법
중성지방 수치가 높을수록 크기가 작고 밀도가 높은 LDL 입자 개수와 ApoB 수치가 증가하여, 죽상종(ath-

eroma) 발생 위험이 높고, 따라서 심혈관질환 사건의 발생 위험이 증가한다. 스타틴을 투여하여 LDL 콜레스

테롤을 70 mg/dL 미만으로 감소시킨 환자군에서도 60-70% 정도의 심혈관질환 발생의 잔여 위험이 있다고 

알려져 있으며, 중성지방 증가도 이러한 잔여 위험도의 원인 중 하나라고 알려져 있다.38

FIELD 연구와 ACCORD-Lipid 연구는 공통적으로 당뇨병 환자를 대상으로 스타틴과 피브린산 유도체인 

페노피브레이트(fenofibrate) 병용 요법과 스타틴 단독 투여를 비교하였다.12,22 페노피브레이트 병용 투여 군

에서 미세알부민뇨, 망막병증 등의 미세혈관 합병증을 줄이는 것으로 나타났고 FIELD 연구에서 이차 치료

목표였던 관상동맥 재개통술은 감소하였지만, 두 연구에서 모두 일차 연구 목표인 복합적인 주요 심혈관 사

건을 유의하게 감소시키지는 못했다. 하지만 ACCORD-Lipid 연구의 하위군 분석에서 중성지방이 204 mg/

dL 이상, HDL 콜레스테롤이 34 mg/dL 이하인 군에서 심혈관 사건의 빈도가 감소함이 보고되었다.22 따라서 

당뇨병 환자에서 혈당 및 생활습관 교정과 스타틴을 사용 후에도 중성지방이 200 mg/dL 이상이라면 페노피

브레이트를 사용하는 것을 고려할 수 있다(IIb, B).

PROMINENT 연구에서는 2형 당뇨병, 경증-중등도 고중성지방혈증 및 낮은 HDL 콜레스테롤을 가진 환

자에서 선택적 PPAR-α 조절제인 페마피브레이트(pemafibrate)가 주요 심혈관 사건을 감소시키지 못했다.39 

최근 국내 건강보험공단 자료를 이용한 연구에서 40세 이상의 대사증후군 환자 중 스타틴만을 사용한 경우

에 비해서 스타틴에 페노피브레이트를 병합하여 사용한 경우 주요 심혈관 사건을 유의하게 감소시킴을 확인

하였다.40 그러므로 당뇨병이 동반된 초고위험군 또는 고위험군 환자는 일차 목표인 LDL 콜레스테롤 목표치

에 도달 후에 non-HDL 콜레스테롤이 각각 85 mg/dL과 100 mg/dL 미만이 되도록 생활습관 개선 및 약물치
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료를 조절할 수 있다(IIa, B). 다만 겜피브로질(gemfibrozil)과 스타틴의 병용 치료는 근육병증의 발생 위험을 

증가시키므로 피하는 것이 권고된다(III, B).41 페노피브레이트 또는 베자피브레이트(bezafibrate)는 스타틴과 

병용하여 사용하더라도 근육병증의 위험도를 거의 높이지 않는 것으로 알려져 있다.42-44

니코틴산의 경우 HATS 연구에서 스타틴과 병용투여를 하여 관상동맥질환 발생을 감소시켰으나, 소규모 

연구로서 추가적인 검증이 필요한 상황이었다. 스타틴과 니코틴산의 병용요법의 이차 예방 효과를 스타틴 

단독치료와 비교한 대규모 연구인 AIM-HIGH 연구와 HPS2-THRIVE 연구에서, 스타틴과 니코틴산의 병용

요법은 스타틴 단독요법에 비해 주요 심혈관 사건 발생을 줄이지 못했다. 오히려 HPS2-THRIVE 연구에서는 

니코틴산/laropiprant 복합제를 투여한 환자에서 간 효소 수치 증가, 근육병증, 당뇨병 발생 증가 등의 심각한 

이상 반응이 증가하는 양상을 보여 연구가 중단되었다.45,46 따라서 잔여 위험도 감소를 위한 니코틴산의 병용

투여는 효과가 없고 부작용이 증가하기에 현재 권고되지 않는다(III, A).

오메가-3 지방산의 경우 GISSI-PREVENZIONE 연구에서 심혈관 사건 발생과 사망률을 감소시키고, 

JELIS 연구에서 불안정형 협심증 및 뇌졸중을 감소시키는 효과를 보였다.14,47 그러나 GISSI-PREVENZIONE

연구는 스타틴 투여 비율이 낮아서 연구의 한계로 지적되고 있고, JELIS 연구에서는 스타틴을 매우 낮은 용량

으로 사용하였으며 콜레스테롤 수치의 변화가 크지 않아 지질 강하 외의 다른 기전으로 효과가 나타날 가능

성이 제기되었다. 한편 후속 연구인 Alpha Omega Trial에서는 스타틴 단독 투여 군과 비교하여 오메가-3 지

방산 병용투여군이 유의한 예후 개선효과를 보이지 않았고, 메타 분석에서도 유의한 차이를 보이지 않았

다.48,49 연구는 이전 연구와 비교하여 오메가-3 지방산의 용량이 적었고 심근경색증이 오래된 환자가 포함되

어 있었다는 일부 의견도 있으나, 대체적으로는 스타틴 병용 투여율 증가가 결과에 영향을 미쳤을 것으로 분

석되고 있다.

또한, OMEMI 연구에서는 최근 심근경색을 겪은 70-82세 노인 환자에서 DHA와 EPA를 포함한 다가불포

화지방산(polyunsaturated fatty acids, PUFA) 보충이 위약 대비 임상 사건을 감소시키지 못했다.18 즉, 오메

가-3 지방산을 이용하여 중성지방을 낮추는 치료의 심혈관 질환 위험도 감소 효과는 제형이나 용량에 따라서 

다른 결과들을 보이기 때문에 아직까지도 논란이 있다. 최근 REDUCE-IT 연구에서 심혈관 질환의 위험도가 

높은 환자들에서 스타틴 치료에도 불구하고 중성지방이 135-499 mg/dL 이상인 경우에는, 순도가 높은 EPA

인 IPE를 2 g씩 하루 두 번 복용하는 용법이 심혈관 질환으로 인한 사망과 더불어 허혈성 질환의 발생을 유의

하게 줄였다.17 따라서 2019년에 개정된 유럽의 진료지침에서는 심혈관 질환 고위험군에서 IPE를 이용한 중

성지방의 조절이 권고되고 있다. 또 다른 최근 연구인 STRENGTH 연구에서는 대조군과 비교하여 EPA와 

DHA가 복합되어 있는 제형은 심혈관 질환에 대한 이득을 보이지 못했으며 도리어 심방세동의 위험을 높이

는 결과를 보였다.16

에제티미브는 LDL 콜레스테롤의 흡수를 억제하는 약제이다. 만성콩팥병 환자를 대상으로 했던 SHARP 

연구에서 심바스타틴(simvastatin)과 에제티미브의 병용 요법과 위약을 비교하였고, 병용 요법 치료군에서 

주요 심혈관 사건의 발생이 17% 유의하게 감소하였다.50 IMPROVE-IT 연구에서는 급성관상동맥증후군 환

자들을 대상으로 심바스타틴 40 mg 단독 치료에 비해 심바스타틴 40 mg/에제티미브 10 mg 병용 치료군에서 

LDL 콜레스테롤이 더 감소하면서 주요 심혈관 사건 발생이 6.4% 유의하게 감소하였다.51 EWTOPIA 75 연구

에서는 관상동맥질환 병력이 없는 75세 이상 노인에서 에제티미브 단독요법이 심혈관 사건 감소 효과를 보

였다.52 스타틴에 에제티미브를 병용하여 LDL 콜레스테롤 농도를 더 낮추어 임상적인 예후를 개선하는 효과
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가 있기에, 내약 가능한 최대 용량의 스타틴을 사용하더라도 목표 LDL 콜레스테롤에 도달하지 못하는 경우 

병용요법으로 에제티미브 사용을 권고한다(I, B).

PCSK9 억제제는 세포막의 LDL 수용체를 감소시키는 단백질인 PCSK9을 차단하는 약제이다. PCSK9이 

차단되면 세포막의 LDL 수용체가 증가하며 이로 인해 혈중 LDL 콜레스테롤이 감소하게된다. 스타틴은 콜

레스테롤 생합성을 억제하지만 반대로 PCSK9의 발현을 증가시키는 효과가 있는데, 스타틴과 PCSK9 억제

제를 추가하면 세포막의 LDL 수용체도 증가하게 되어 더욱 혈중 콜레스테롤 강하 효과가 강해지므로 스타

틴과 PCSK9 억제제를 병용하는 것이 가장 효과적이다.53,54 PCSK9에 대한 단클론항체인 알리로쿠맙(ali-

rocumab)과 에볼로쿠맙(evolocumab)이 승인되어 사용되고 있으며 스타틴과 병용하였을 때 위약군에 비해

서 LDL 콜레스테롤을 46-73% 감소시키는 효과가 있다.55 FOURIER 연구와 ODYSSEY Outcomes 연구를 통

해서 초고위험군의 환자에서 스타틴에 PCSK9 억제제를 추가하였을 때 두 연구 모두 주요 심혈관질환 발생 

위험이 감소됨을 보였다.6,7 따라서 죽상경화성 심혈관질환 환자들에서 내약 가능한 최대용량의 스타틴과 에

제티미브를 사용하여도 목표 LDL 콜레스테롤에 도달하지 못하는 경우 PCSK9 억제제를 추가하는 것이 고려

된다(IIa, A). 또한 VESALIUS-CV 연구에서는 이전 심근경색증 또는 뇌졸중 병력이 없는 고위험군에서 에볼

로쿠맙이 첫 주요 심혈관 사건을 감소시켰으며, 특히 사전 정의된 하위분석에서 명백한 죽상경화증이 확인

되지 않은 고위험 당뇨병 환자에서도 첫 주요 심혈관 사건 감소 효과가 보고되었다.56 이는 일부 고위험 일차

예방군, 특히 고위험 당뇨병 환자에서 PCSK9 억제제의 임상적 이득을 시사한다.57 다만 일반적인 일차예방

군 전체로 확대 적용하기에는 대상군, 비용효과성, 국내 적용 가능성에 대한 추가 검토가 필요하다.

벰페도익산(Bempedoic acid)은 스타틴 복용이 어려운 스타틴 불내성 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 달

성을 위해 고려할 수 있는 유효한 치료 옵션이다. 특히 CLEAR Outcomes 연구를 통해 스타틴 불내성 환자에

서 주요 심혈관 사건을 13% 감소시키는 임상적 근거를 확보하였다.58 따라서 벰페도익산은 스타틴 불내성이 

있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 달성을 위해 고려한다(IIa, B). 또한, 관상동맥질환군 

또는 비심장성 혈관질환군 환자에서 최대 내약 용량의 스타틴을 치료에도 목표치에 도달하지 못하는 경우, 

에제티미브를 병용하고 벰페도익산 추가를 고려한다(IIa, C).58-60

Evinacumab은 최대 용량의 지질저하요법을 시행함에도 목표치 도달이 어려운 5세 이상의 동형접합 가족

성 고콜레스테롤혈증(homozygous familial hypercholesterolemia, HoFH) 환자에서 LDL 콜레스테롤 강하를 

위한 치료 옵션으로 고려하는 것이 타당하다. 이는 ANGPTL3 억제를 통해 LDL 수용체 발현 여부와 관계없

이 강력한 LDL 콜레스테롤 강하 효과를 보이는 기전적 이점에 근거한다.61-63
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2. 스타틴의 특성

1) 서론
스타틴은 현재 쓰이는 지질치료제중 일차적으로 추천되는데, 이것은 비교적 부작용이 적고 LDL 콜레스테

롤을 낮춤으로써 생기는 심혈관질환 감소 효과가 뚜렷하기 때문이다.

2) 역사
1971년 일본 도쿄의 산쿄(Sankyo Co.)에 근무하던 Akira Endo 박사가 진균 배지에서 항생제를 이용한 물

질을 찾던 중 콜레스테롤 합성을 억제하는 물질을 찾게되어 2년간의 실험 끝에 콜레스테롤 합성 억제물질을 

분리하고 디자인했다. 이것이 HMG-CoA 환원효소가 결합하는 hydroxymethylglutarate와 domain 유사성이 

있었고 compactin이라고 명명된 스타틴의 원형이다. 이후 동물실험과 임상시험에서 compactin의 유효성이 

보고되었고, Merck를 비롯한 다른 제약회사들도 같은 계열 약물 개발에 뛰어 들었다. 1979년 Akira Endo 박

사와 Merck의 Alfred Albert 박사에 의해 거의 동시에 로바스타틴이 개발되었고, 이후 여러 회사를 통해 다양

한 스타틴이 개발되었다. 스칸디나비아에서 시행된 스타틴을 이용한 첫 번째 대규모 임상시험인 4S 연구에

서 심혈관계 위험도 경감에 대한 유의한 효과가 1994년에 발표되었으며, 이후 시행된 대규모 임상시험에서 

스타틴의 유효성이 반복적으로 증명되었다.

3) 작용 기전
모든 스타틴은 콜레스테롤 전구체인 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A (HMG-CoA)의 환원효소를 

경쟁적으로 억제하여 간의 콜레스테롤 합성을 줄인다. HMG-CoA 환원효소를 억제하면 mevalonate 형성이 

억제되는데, 이것은 콜레스테롤 합성의 속도조절 단계(rate-limiting step)이다(그림 4-2).64 세포의 콜레스테

롤 항상성이 유지되기 위해 LDL 수용체가 늘어나고 콜레스테릴 에스테르 형성은 감소한다. 그 결과로 혈중 

LDL 콜레스테롤이 더 제거되고 간에서 VLDL 생산이 줄며 이에 따라 LDL도 줄어든다. 스타틴은 콜레스테

롤 합성을 차단할 뿐 아니라, 중요한 생물학적 효과가 있는 지질 중간산물(lipid intermediate) 합성도 방해한

다.64 콜레스테롤 합성 경로 중, 중간 분자인 dimethylallyl pyrophosphate은 prenyltransferase에 의해 geranyl 

pyrophosphate으로, 그리고 뒤따라 farnesyl pyrophosphate로 대사된다. Geranylgeranyl pyrophosphate와 

farnesyl pyrophosphate 같은 중간대사물은 단백질을 prenylation 시키는데, 이것은 지질 성분이 공유 결합을 

통해 단백질에 부착되는 과정이다. 이 과정을 통하면 세포막에 부착될 수 있고 이 분자들의 생물학적 활성이 

증가된다. Guanosine triphosphate (GTP) 결합 단백질인 Rho A, Rac, Ras는 prenylation을 거친다. Rho A의 

geranylgeranylation과 apolipoprotein A1 (ApoA1) 전사를 조절하는 peroxisome proliferator- activated recep-

tor alpha (PPAR α)의 인산화를 억제하는 것은 스타틴이 HDL 콜레스테롤을 높이는 기전 중 하나로 생각된

다. 단백질의 prenylation을 바꾸는 것은, LDL 콜레스테롤 강하와 무관한 스타틴 효과를 일부 매개하는 것으

로 보인다.
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그림 4-2. 스타틴의 작용기전

그림 4-3. 스타틴의 종류별 구조

4) 스타틴의 종류
현재 사용되는 스타틴으로는 로바스타틴(lovastatin), 프라바스타틴(pravastatin), 심바스타틴(simvastatin), 

플루바스타틴(fluvastatin), 아토르바스타틴(atorvastatin), 로수바스타틴(rosuvastatin), 피타바스타틴
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(pitavastatin)이 있다. 이중 로바스타틴은 천연물이며, 프라바스타틴은 최초의 스타틴인 compactin으로부터 

biotransformation되어 만들어졌고, 심바스타틴은 로바스타틴으로부터 반합성물로 만들어졌으며, 그 외의 

모든 스타틴은 합성물이다(그림 4-3).64

5) 지질강하 관련 효과
스타틴은 흡수, 혈중 단백질결합, 배설, 용해도가 각기 다르며, 용량에 따른 LDL 콜레스테롤 강하효과도 다

양하다(표 4-2).65-69 스타틴 용량을 두 배로 올리면 일반적으로 혈중 LDL 콜레스테롤 수치는 6% 추가로 감소

한다. 통상적으로 고강도 스타틴 요법(high-intensity statin therapy)은 LDL 콜레스테롤 수치를 기저대비 ≥

50% 감소시키는 용량으로 정의되며, 중간강도 스타틴 요법(moderate-intensity statin therapy)은 LDL 콜레스

테롤 수치를 기저대비 30-50% 정도 감소시키는 용량으로 정의된다. 

고중성지방혈증 환자에서 스타틴을 사용하면 간에서 VLDL 분비를 억제함과 동시에 간세포로의 흡수를 

촉진하기 때문에 중성지방이 22-45% 낮아진다. 이는 지질강하 효과가 더 높은 스타틴(아토르바스타틴, 로수

바스타틴, 피타바스타틴)일수록 그리고 기저 중성지방이 높은 환자일수록 더 많이 낮아지는 경향을 보인다. 

HDL 콜레스테롤은 5-10% 정도 약간 상승한다. 스타틴은 Lp(a)를 약간 증가시킨다는 일부 연구도 있었으나, 

최근 메타분석 결과 Lp(a)에는 영향을 미치지 않는 것으로 보고되었다. 한국인에서 이루어진 여러 연구에서 

각 스타틴이 지질지표에 미치는 영향이 발표되었으며, 한국인만을 대상으로 한 연구들이기에 외국 자료와 

직접 비교에는 제한이 있으나, 동일 스타틴 용량에서 LDL 콜레스테롤 강하율이 더 높은 경향이 있었다(그림 

4-4, 4-5).70-91 한국인 대상 연구들(LODESTAR, RACING 등)에 따르면, 한국인은 서양인과 비교해 동일 용량

의 스타틴 투여 시 LDL 콜레스테롤 강하율이 약 5-10% 더 높게 나타나는 경향이 확인되었다.92,93

표 4-2. 스타틴의 지질조절 효과와 약리학적 특징

Lovastatin Pravastatin Simvastatin Atorvastatin Fluvastatin Rosuvastatin Pitavastatin

하루 사용 용량 (mg) 20-80 10-401) 20-40 5-80 20-80 2.5-202) 1-4

LDL-C 
감소(%)

24-28 20 20 40 1

30-36 40 40 20 10 80 2

39-45 80 40 20 5-10 4

46-52 40-80 20

대사경로 CYP3А4 설폰화 CYP3А4 CYP3А4 CYP2C9 CYP2C9 Glucuronidation 
(일부 CYP2C9)

단백질 결합(%) >95 43-67 95-98 98 98 88 >99

반감기(시간) 2-4 2-3 1-3 13-30 0.5-3 19  12

친수성(+,−) − + − − − + −

제거경로 간담도계 간담도계 간담도계 간담도계 간담도계 간담도계 간담도계

흡수량중 
신장배설(%) 10 20 13 <2 <6 28 15

1)외국의 하루 용량 40-80 mg
2)외국의 하루 용량 5-40 mg
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그림 4-4. 외국인과 한국인에서 각 스타틴에 의한 LDL 콜레스테롤 강하율 비교

한국인에서 스타틴의 LDL 콜레스테롤 강하효과
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그림 4-5. 스타틴의 지질조절 효과에 대한 한국인 자료

6) 용법/용량
로바스타틴(lovastatin): 20-80 mg/일, 저녁식사와 함께 복용

프라바스타틴(pravastatin): 10-40 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

심바스타틴(simvastatin): 20-40 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

플루바스타틴(fluvastatin): 20-80 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

아토르바스타틴(atorvastatin): 5-80 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음

로수바스타틴(rosuvastatin): 2.5-20 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음 

피타바스타틴(pitavastatin): 1-4 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음

(Modified from reference 27. Permission from John Wiley and Sons Inc.)
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7) 부작용
가장 흔한 부작용은 소화장애, 속쓰림, 복통 등으로 4% 정도에서 나타나며 간 부작용, 근육 부작용은 드물

게 나타난다.94,95 75세 이상의 고령자나, 병용하는 약제가 많은 경우, 특히 스타틴과 대사 경로가 같은 약제를 

복용하는 경우, 심장 이식/후천성면역결핍증과 같이 여러 약제의 복합 요법이 필요한 동반 질환이 있을 경우 

소량부터 서서히 증량해 나가는 것이 도움이 된다.95

① 간장

간세포 손상을 확인하기 위해서는 보통 간기능 수치를 측정한다. 약 0.5-2%에서 스타틴 사용후 간효소 수

치의 상승이 발생하며 이는 약의 용량에 비례한다.94,96 간 부작용이 있는 다른 약과 함께 투여하면 빈도가 증

가할 수 있다.95 간효소 수치가 약간 증가한 경우에는 투약을 중단할 필요가 없으며, 반복 검사에서 정상 범위

의 3배 이상 증가되면 투약을 중단하였다가 정상화되면 저용량부터 다시 시도하거나 다른 약제를 투여할 수 

있다.88,97 스타틴 치료 중 이유 없는 피로감, 식욕 감소, 복통, 짙은 색 오줌, 황달 등 간손상을 의심하게 하는 증

상이 있으면 간기능 검사를 지체 없이 시행하는 것을 추천한다.95

② 근육 독성

스타틴 사용 중 가장 흔한 부작용은 근육통이다.94 스타틴 복용 환자 중 약 10%에서 근육통, 위약감 등을 호

소하며 스타틴 복용을 중단하는 경우가 있지만, 실제로 근육 증상이 스타틴에 의한 것인지는 확실하지 않는 

경우가 많다.98 일부에서는 스타틴에 대한 부작용 발생 걱정으로 비특이적인 근육 관절 증상을 스타틴에 의한 

것으로 오해하는 경우도 있다. 스타틴에 의한 근육 손상의 빈도는 대조군에 비해 0.01% 높은 것으로 보고되

고 있다.97 극소수의 환자에서 CK의 상승, 횡문근 융해증, 혈색소뇨, 급성신부전으로 정의되는 근육 손상이 

발생하는 것이 알려져 있다. 스타틴에 의한 근육 손상은 여러 질환이 복합되어 있거나, cyclosporin, 피브린산 

유도체, macrolide 항생제, 몇몇 항진균제와 병용하는 경우 위험성이 높아진다.96 피브린산 유도체 약제 중에

서는 겜피브로질과 스타틴을 함께 복용하는 것은 근육 손상의 위험성을 높이나, 페노피브레이트의 경우 위

험성이 낮은 것으로 알려져 있다. 근육 효소를 무증상 환자에서 정기적으로 측정하는 것은 도움이 되지 않아 

추천하지 않는다.95 그러나, 근육에 통증, 뻑뻑한 느낌, 뭉침, 위약감, 전신 피로감 등이 발생할 경우 CK를 측정

하여 근육 손상 유무를 확인하는 것을 추천한다.95 근육 증상 등으로 스타틴 복용이 어려운 경우, 약제 변경 혹

은 격일 투여 등을 시도할 수 있으며, 간에서만 활성화되어 근육 부작용 위험이 적은 벰페도익산이 스타틴 불

내성 환자의 새로운 대안으로 제시되었다.99

③ 당뇨병

스타틴이 당뇨병 신규 발생을 증가시킨다고 알려져 있다.97 하지만, 대부분의 당뇨병 신규 발생은 고령이거

나 스타틴 복용 전 이미 당뇨병 전단계, 비만이었던 사람들에서 생기며, 고용량의 스타틴을 장기간 사용한 군

에서 더 많이 발생할 가능성이 있다. 따라서 스타틴 복용 전과 복용 전에 공복 혈당을 확인하는 것이 도움이 

된다.95 임상 연구의 메타 분석에서 저용량/중간강도의 스타틴 투여군의 당뇨병 신규 발생률은 대조군에 비

해 연간 0.1% 더 높은 빈도를 보이는 반면, 고용량/고강도 스타틴 복용군에서는 대조군에 비해 연간 0.3% 더 

높은 발생률을 보인다. 그러나 심혈관질환 발생 고위험군에서 스타틴의 사용은 당뇨병의 신규 발생으로 인



Chapter 4  이상지질혈증의 약물요법 123

한 위험보다는 심혈관질환 발생에 대한 예방 효과가 확실히 훨씬 크다. 따라서 스타틴 복용 후 당뇨병이 발생

한 경우라도 스타틴 복용을 중단하는 것보다, 운동, 체중 조절, 금연 등 당뇨병에 대한 생활습관 교정을 진행

하며 스타틴 복용을 계속하는 것이 심혈관질환 예방에 도움이 된다.95 

④ 인지 장애

스타틴을 복용하는 환자들에 인지 기능 저하가 관찰되었다는 보고가 있다. 그러나 현재까지는 스타틴 약

제에 의한 가능성은 낮으며 오히려 병용하는 신경-정신계 약물의 부작용 여부를 먼저 확인하는 것이 도움이 

된다.95 

⑤ 출혈성 뇌졸중

총콜레스테롤 수치가 낮을수록 뇌출혈과 관계가 있다는 관찰연구가 있었으며, LDL 콜레스테롤이 38 mg/

dL 낮을수록 뇌출혈은 약 21% 상승한다는 메타분석 연구가 발표된 바 있으나, 뇌출혈과 관계가 없다는 상반

된 메타분석도 있으며 허혈성 뇌졸중, 관상동맥질환 등의 다른 혈관질환의 위험을 감소시키므로 스타틴을 

사용하는 것이 도움이 된다.100-102

8) 금기증
활동성 간질환이 있는 경우는 절대적 금기이며, 만성간질환의 경우 일부에서 스타틴이 도움이 될 수 있다. 

복용 중 임신이 확인되면 스타틴 사용을 중단해야 하지만, 동종접합 가족성고콜레스테롤혈증 등 심혈관 사

건 발생의 위험이 높은 임신의 경우 환자에게 효과와 부작용을 충분히 설명하고 의논하여 스타틴 사용의 유

지를 고려할 수 있다. Cyclosporin, macrolide 항생제, 항진균제, cytochrome P-450 억제제 등 다른 약제와 병

용 투여할 시에는 상대적 금기로 특별한 주의가 필요하다.

9) 스타틴 치료 전후 추적 관찰
① 스타틴 치료 전 검사

스타틴 치료 전 혈청 간기능 수치를 측정해야 한다.95 치료 전 간기능 수치가 정상 범위의 3배 이상이면 스

타틴 치료를 시작하지 말고 간질환에 대한 평가와 치료를 먼저 시행하여 간기능이 호전된 후 스타틴 치료를 

진행하기를 권유한다.95 CK를 같이 측정하여 기저치가 정상 수준의 3배 이상일 경우 원인을 규명하고 스타틴 

치료 여부를 결정한다.95

② 스타틴 치료 후 추적 검사

스타틴 약제 치료 후 4-12주 지질 조절 효과를 평가한다.95 단, 관상동맥증후군 환자와 같이 조기 목표 도달

이 중요한 초고위험군은 입원 기간 혹은 퇴원 후 빠른 시일 내에 재검을 시행하여 약제 조절을 검토한다. 만약 

근육통증이나 위약감이 생기면 투약용량 감소 또는 중지를 고려한다. 투약 후 4-12주에 간기능 검사를 시행

하고 그 이후에는 3-12개월마다 반복하여 스타틴 효과 및 간 독성 여부를 확인한다.95 또한 환자의 안전을 위

해 증상이 없더라도 의사의 판단에 의해 추적검사를 할 수 있다.95
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③ 스타틴 복용을 중단할 경우

스타틴 복용 중단 후 2-3개월 지나면 혈중 LDL 콜레스테롤 수치가 다시 상승하여 치료 전의 상태로 악화된

다.103 또한 스타틴의 다면 보호효과는 스타틴 복용 중단 후 1-2일부터 사라지므로, 약제 복용을 중단하지 않

고 계속 치료하는 것이 매우 중요하다. 특히 급성관상동맥증후군이나 뇌경색 등 심혈관질환이 있는 급성기

에 스타틴 복용을 중단하면 예후가 나쁘다는 연구 결과들이 보고되었다. 스타틴 치료 시작 시 혹은 치료 중 잔

여 심혈관 위험을 평가하기 위해 Lipoprotein(a) [Lp(a)] 수치를 생애 1회 이상 측정하는 것을 권고한다. 특히 

Lp(a) ≥50 mg/dL인 경우 심혈관 위험이 상승하므로, 스타틴을 통한 LDL 콜레스테롤 조절을 더욱 철저히 시

행해야 한다.104,105

표 4-3. 스타틴 사용 요약표

용법/용량

Lovastatin: 20-80 mg/일, 저녁식사와 함께 복용

Pravastatin: 10-40 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

Simvastatin: 20-40 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

Fluvastatin: 20-80 mg/일, 저녁 시간 투여가 더 효과적임

Atorvastatin: 5-80 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음

Rosuvastatin: 2.5-20 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음 

Pitavastatin: 1-4 mg/일, 복용시간에 큰 영향을 받지 않음 

추적 검사 지질지표, 간기능 검사, 근육 효소(설명할 수 없는 근육통이나 근력 약화가 있는 경우)

부작용 간 부작용, 근육 부작용

금기증

활동성 간질환이 있는 경우 절대적 금기이며, cyclosporin, macrolide 항생제, 항진균제, cytochrome P-450 
억제제 등 다른 약제와 병용 투여할 시에는 상대적 금기로 특별한 주의가 필요, 복용 중 임신이 확인되면 스타틴 
사용을 중단해야 하지만, 동종접합 가족성고콜레스테롤혈증 등 심혈관 사건 발생의 위험이 높은 임신의 경우 
환자에게 효과와 부작용을 충분히 설명하고 의논하여 스타틴 사용의 유지를 고려
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3. 비스타틴 약물요법

1) 에제티미브(Ezetimibe)
(1) 서론 
에제티미브는 소장에서 콜레스테롤 흡수를 억제하여 LDL 콜레스테롤을 감소시키므로 스타틴과의 병용

요법으로 자주 사용되는 약물이다. 

(2) 작용기전
에제티미브는 콜레스테롤의 흡수를 억제하여 배출되게 하는 기전을 갖는 약물이다. 에제티미브는 소장의 

솔가장자리(융모막, brush border)의 NPC1L1 (Niemann-Pick C1-Like 1) 단백에 작용하여, 음식물의 콜레스

테롤이나 담즙산의 형태로 장으로 분비되는 콜레스테롤이 소장 세포로 흡수 되는 것을 방해하는 기전을 갖

는다.106 내인성 콜레스테롤은 장-간 순환을 통해 소장을 통해 흡수되는 콜레스테롤로, 소장에서 흡수되는 콜

레스테롤의 약 2/3를 차지하는데, 에제티미브는 이의 재흡수를 억제하여 배출되게 하는 작용을 하며 다른 지

용성 영양분의 흡수에는 영향을 미치지 않는다.

에제티미브가 소장에 흡수되면 먼저 소장 세포에 존재하는 5’-diphosphate-glucuronosyl transferase에 의

해 대사되어 ezetimibe-glucuronide라는 대사물이 되며, 이 대사물은 에제티미브와 거의 동등한 활성과 약리

학적 효능을 가진다.107 체내에 흡수되면 1-2시간째에 최대 농도를 보인다. 반감기는 약 22시간이며, 78%는 

대변으로 배설되고, 나머지는 소변으로 배설된다.107

간기능 저하 환자에서는 혈중 농도가 일반인의 약 2-4배가 된다는 보고가 있는데, 에제티미브나 ezetimibe-

glucuronide가 체내에 과잉 축적되었을 경우에 대해서는 알려진 바가 없으므로, 심한 간기능 저하 환자에서

는 사용을 금한다. 

(3) 용법/용량
에제티미브 10 mg 제제를 하루 한 번 복용한다. 일차성 혹은 가족성 고지혈증 환자에서 스타틴과 병용할 

수 있다. 스타틴 불내성의 경우 단독 또는 피브린산 유도체, 혹은 담즙산 결합수지와 병용할 수 있다. 제산제

는 약물의 흡수 속도를 지연시키지만 효과를 낮추지는 않는다. 스타틴 제제와의 약동학적 상호 작용은 알려

지지 않았다. 피브린산 제제와 병용할 경우에는 담석이나 담낭 질환의 위험도가 높아진다는 보고가 있다. 

Cyclosporin 사용 환자에서는 에제티미브의 혈중 농도가 2-7배 높아진다는 보고가 있고, cyclosporin 자체의 

혈중 농도도 증가시킨다고 알려져 있다. 그러므로, 되도록 cyclosporin을 사용하는 환자에서의 에제티미브 

사용은 자제하는 것이 좋을 것으로 보인다. 그러나 사용할 경우 각별히 주의해서 사용해야 하며, cyclosporin 

혈중 농도에 대해 적절한 간격으로 추적관찰을 하여 약물 용량 조절을 해야 한다.

(4) 지질강하 효과
일차성 고지혈증 환자에서 에제티미브 단독 치료와 위약을 비교한 연구들의 메타분석 연구를 살펴보면, 

에제티미브 단독 치료의 LDL 콜레스테롤 강하 효과는 -19%, 총콜레스테롤 강하효과는 -13%, HDL 콜레스
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테롤 상승 효과는 3%, 중성지방 강하효과는 -8%였다.108 이 메타분석 연구에 포함된 연구들에서 사용된 에제

티미브의 용량은 모두 10 mg/일이었다.109-116 스타틴 제제와 에제티미브를 함께 사용하면 LDL 콜레스테롤 추

가 강하 효과는 약 21-27%로 보고되며 이는 스타틴의 용량을 2배로 사용하였을 때의 6% 추가 강하효과 보다 

효과적이었다.117

(5) 임상연구 결과
에제티미브의 동맥경화 진행 예방 효과를 확인하기 위한 연구는 대부분 스타틴 제제와의 병합 요법의 효

과를 비교한 것이다. ENHANCE 연구는 가족성 고지혈증 환자의 내경동맥 내중막 두께의 변화를 확인한 연

구로, simvastatin과 에제티미브의 병용요법이 심바스타틴 단일 요법과 비교하여 유의한 개선 효과를 보여주

지 못하였다.118 SEAS 연구에서는 무증상의 대동맥판막협착증 환자에서 심바스타틴과 에제티미브 병용요법, 

심바스타틴 단일 요법의 차이를 비교하였다. 심혈관 사망이나 대동맥판막 수술, 심근경색, 협심증으로 인한 

입원, 심혈관성형술이나 우회수술, 비출혈성 뇌졸중의 감소에서 큰 차이를 보이지 않았다.119 SANDS에서도 

역시 스타틴 제제와 에제티미브 병용 요법이 스타틴 단일 요법에 비해 내경동맥 내중막 두께 감소 효과에서 

차이를 보이지 못하였다.120

9,270명의 만성신부전 환자를 대상으로 했던 SHARP 연구에서는 심바스타틴과 에제티미브의 병용 요법

과 위약을 비교하였는데, 심근경색, 심혈관 사망, 비출혈성 뇌졸중, 또는 재관류 시술이나 수술의 발생을 관찰

하였다. 추적관찰 기간의 중간값은 4.9년이었으며, 병용 요법 치료군에서 상기 심혈관 사건의 발생이 17% 유

의하게 감소하였다. 심혈관 사고의 세부 항목 중에서는 비출혈성 뇌졸중과 재관류 시술이나 수술의 감소가 

유의한 차이를 보였다. 하지만 심혈관 사망이나 전체 사망률, 신장기능 저하 측면에서는 치료군과 위약군 간

에 유의한 차이를 보이지 않았다.121 

IMPROVE-IT에서 급성관상동맥증후군 환자들을 대상으로 심바스타틴 40 mg 단독 치료에 비해 심바스

타틴 40 mg/에제티미브 10 mg 병용 치료군에서 LDL 콜레스테롤이 더 감소하였고(69 mg/dL vs. 54 mg/dL), 

주요 심혈관 사건 발생이 6.4% 유의하게 감소하였다(34.7% vs. 32.7%). 이는 에제티미브 병용 투여에 의해 

LDL 콜레스테롤이 더 낮아지면서 임상적인 예후 개선을 보인 것이다.5 에제티미브의 임상적 효과를 평가하

기 위해 일본에서 75세 이상 고령 환자를 대상으로 한 다기관 무작위배정, 공개, 임상시험인 Ezetimibe Lipid-

Lowering Trial on Prevention of Atherosclerotic Cardiovascular Disease in 75 or Older (EWTOPIA 75) 연구

가 수행되었다. 이 연구는 관상동맥질환 병력이 없는 75세 이상 노인 3,796명(평균 연령 80.6±4.7세)을 대상

으로 하였으며, 급성심장사, 심근경색증, 관상동맥 재개통술 및 뇌경색증을 일차임상사고로 정의하였다. 평

균 4.1년간 추적 관찰한 결과, 에제티미브 치료군에서 임상사고 발생이 34% 감소하였으며(HR, 0.66; 95% CI, 

0.50-0.86; P=0.002),52 이는 초고령 노인에서 에제티미브의 잠재적인 임상적 효과를 시사하는 소견이었다. 

이들 연구에서 에제티미브 추가로 인한 LDL 콜레스테롤 농도의 저하는 임상적인 예후를 개선하는 효과가 

있어, 혈중 지질 농도 조절을 위한 약제 혹은 스타틴과 병용요법으로 사용할 수 있다. 

(6) 부작용
에제티미브 단독 요법에서 보고된 흔한 부작용은 복통, 설사, 고창(속이 부글거림) 등의 위장관계 증상, 피

로감이 있고, 비교적 흔하지 않은 부작용은 소화불량, 위식도 역류, 식욕 감소, 관절통, 근육 연축, 흉통 등이 
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있다. 혈액검사에서 발견되는 이상으로, transaminase의 상승, gamma-glutamyltransferase의 상승, CK 상승 

등이 보고되었다. 그러나 스타틴에 추가적으로 에제티미브를 사용하여도 추가적인 CK의 상승은 보이지 않

았다.

(7) 금기증 
에제티미브에 대한 약물 과민 반응의 경우에는 사용을 금한다. 임신부와 수유부에게서는 안전성이 확립되

지 않아 사용을 금한다. 급성간질환이나 중등도 이상의 만성간기능 저하 환자에서는 사용을 금한다.

표 4-4. 에제티미브 사용 요약표

용법/용량 10 mg 제제를 1일 1회 복용

추적 검사 지질지표

부작용
복통, 설사, 소화불량, 위식도 역류, 식욕 감소, 관절통, 근육 연축, 흉통, 피로감, transaminase 상승, gamma-
glutamyltransferase 상승, CK 상승

금기증 약물 과민 반응

임신부와 수유부

급성간질환이나 중등도 이상의 만성간기능 저하 환자

2) PCSK9 단클론항체(PCSK9 monoclonal antibodies)
(1) 서론
PCSK9 단클론항체 치료는 PCSK9 억제제로 분류할 수 있다. LDL 콜레스테롤을 낮추는 치료에 치료효과

가 충분치 않아서 추가적인 LDL 콜레스테롤 강하가 필요한 경우나 기존 약물을 사용할 수 없는 사람에서는 

PCSK9 억제제로 LDL 콜레스테롤 추가 강하 및 심혈관계 위험도 경감을 시도할 수 있다. 

(2) 적응증
PCSK9 (Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin type 9)에 대한 단클론항체인 알리로쿠맙 및 에볼로쿠맙 

두 종류의 PCSK9 억제제가 사용되고 있다. 알리로쿠맙은 이형접합성 가족성 고콜레스테롤혈증 또는 죽상경

화성심혈관질환 환자에서 2차예방으로 식사조절과 최대용량의 스타틴 치료에도 불구하고 충분히 LDL 콜레

스테롤이 떨어지지 않아 추가적인 LDL 콜레스테롤 저하가 필요한 성인의 경우에 FDA로부터 승인을 받았

다. 에볼로쿠맙도 이형접합성 가족성 고콜레스롤테롤혈증 또는 임상적 심혈관질환 성인 환자에서 식사조절

과 고강도스타틴 치료에도 불구하고 충분히 LDL 콜레스테롤이 떨어지지 않아 추가적인 LDL 콜레스테롤 저

하가 필요한 경우에 사용할 수 있다. 또한 동형접합성 가족성 고콜레스테롤혈증에서 스타틴, 에제티미브 또

는 LDL 콜레스테롤 성분채집술(LDL cholesterol apheresis)과 같은 치료로도 LDL 콜레스테롤이 충분히 떨어

지지 않는 경우 병용치료로 사용 할 수 있다. 따라서 최대가용량(maximal tolerable dose)의 스타틴과 에제티

미브 병합요법에도 LDL 콜레스테롤이 목표치까지 충분히 낮아지지 않을 경우 가족성고콜레스테롤혈증 환

자 및 초고위험군 환자에서는 스타틴, 에제티미브에 이어서 병용하여 사용할 수 있다.
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(3) 작용기전
혈중 콜레스테롤 농도가 감소하는 건 일반적으로 3가지 경로를 통한다. 첫째로 HMG-CoA reductase의 활

동이 억제되어 콜레스테롤 합성이 억제되는 경우, 둘째로 소장에서 음식물이나 담즙산의 형태로 존재하는 

내인성 콜레스테롤이 소장 세포로 재흡수 되는 것이 억제되는 경우, 셋째로 세포표면의 LDL 수용체 발현이 

증가하는 경우이다.122 간세포의 콜레스테롤 감소하면, LDL 수용체는 지속적으로 세포표면에서 재활용되면

서 더 많은 LDL 콜레스테롤과 결합하여 제거하는 역할을 하는데 간세포에서 만들어지는 PCSK9은 혈중에서 

LDL 수용체와 결합하여 수용체의 분해를 유도한다. 따라서 PCSK9은 세포막의 LDL 수용체의 발현을 억제

하여 LDL 콜레스테롤 제거를 감소시킨다. PCSK9의 단클론항체는 PCSK9 억제제는 혈액내 PCSK9이 LDL 

수용체에 결합하는 것을 억제하여 LDL 수용체의 발현을 증가시켜 더 많은 LDL 콜레스테롤을 제거하도록 

한다.

(4) 용법/용량
① 알리로쿠맙

75 mg, 150 mg 또는 300 mg 일회용 펜 또는 주사기

처음 시작은 2주 간격으로 75 mg 또는 4주 간격으로 300 mg 피하주사

조절이 잘 되지 않으면 2주 간격으로 150 mg까지 증량가능

② 에볼로쿠맙

140 mg/mL 일회용 주사기나 자동주입기

매 2주 간격으로 140 mg 또는 한달마다 420 mg을 배, 허벅지 또는 상완에 주사

420 mg 투여 시에는 3개의 일회용 주사기를 사용하여 30분 이내에 연속 주사

경도 및 중등도 간질환 및 신질환 환자에서 용량조절은 필요하지 않으며, 중증의 간질환 또는 신질환 환자

에서의 자료는 없음.

(5) 지질 강하 효과
PCSK9 단클론항체를 사용하면 LDL 콜레스테롤 45-70% 감소, ApoB 지단백 40-50% 감소와 더불어 Lp(a)

의 30-35% 감소한다. 중성지방 역시 감소하며 8-10%로 알려져 있으며 HDL 콜레스테롤이 8-10% 상승하며 

ApoA1 지단백은 4-5% 상승한다고 알려져 있다.123,124

(6) 임상연구 결과
초기 단기간 연구(52-84주)에서는 심혈관계 질환 발생의 의미 있는 감소가 보고 되었으나 이러한 연구에서

는 심혈관계 사건이 많지 않았으며 연구기간도 짧았다는 단점이 있었다. GLAGOV 연구에서는 혈관내 초음

파(intravascular ultrasound)를 이용하여 플라크의 퇴화여부를 관찰하였는데, 에볼로쿠맙을 약 76주간 사용

하였을 때가 위약군에 비해 죽상판의 총량이 의미있게 줄어들고 퇴화 비율도 더 많음을 보고하였다.125 FOU-

RIER 연구에서는 LDL콜레스테롤 ≥70 mg/dL 또는 non-HDL 콜레스테롤 ≥100 mg/dL이고 중성지방 ≤400 

mg/dL인 재발위험이 높은 40-85세 심혈관계 질환 환자 27,564명을 대상으로 분석하였다. 일차종말점은 심
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혈관계 사망, 심근경색, 뇌졸중, 불안정협심증으로 인한 입원, 관상동맥 재성형술이었고, 이차종말점은 심혈

관계 사망, 심근경색, 뇌졸중이었다. 결과상 에볼로쿠맙 군에서 일차종말점이 15% 의미있게 감소하였으며

(HR, 0.85; 95% CI, 0.79-0.92), 이차종말점은 20% 감소하였다(HR, 0.80; 95% CI, 0.73-0.88). 약물 효과는 에

볼로쿠맙의 용량, 기저 LDL 콜레스테롤 정도에 따라 다르지 않았으며 비백인 환자에서 좀 더 명확한 이점이 

보였다.126 ODYSSEY LONG TERM 연구에서는 스타틴을 사용하였음에도 LDL 콜레스테롤 ≥70 mg/dL인 이

형접합성 가족성 고콜레스테롤혈증 또는 관상동맥질환이 있는 환자에게 알리로쿠맙을 78주간 사용한 결과 

LDL 콜레스테롤을 61% 더 감소시켰으며, 사후비교분석 결과 알리로쿠맙 군에서 위약군에 비해 주요 심혈관

계 사건 발생이 의미있게 더 낮았다(1.7% vs. 3.3%; P=0.02).127 ODYSSEY 연구에서는 급성관상동맥증후군 환

자를 대상으로 최대 강도의 스타틴을 사용하여도 LDL 콜레스테롤이 70 mg/dL 이상인 환자에서 알리로쿠맙

의 효과는 일차종말점인 주요심혈관사고가 위약대비 15% 감소함이 확인되었다(알리로쿠맙 vs. placebo, 

9.5% vs. 11.1%; HR, 0.85; 95% CI, 0.78-0.93; P=0.0003).128 

(7) 부작용
단클론항체로 피하주사로 주입하는 것과 관련하여 주사부위 이상반응이 있을 수 있으나 보통 경미하다고 

알려져 있으며 이외 비인두염이 보고 되었다. 약물로 인한 간독성은 증가하지 않는다고 알려져 있으며 에제

티미브와 비교하여 근육통이나 근육효소의 증가는 없다. 장기간의 항체치료는 이에대한 자가항체 생성을 가

져와 효과가 떨어질 수 있다는 주장이 있으나 에볼로쿠맙과 알리로쿠맙은 완전한 인간항체이므로 이론상 이

러한 자가항체 생성이 생기지 않을 것으로 여겨지고 있다. 이외의 약제 간 상호작용은 알려진 바가 없으며 향

후 장기간 투약과 관련된 이상반응에 대한 주의를 기울여야 한다.

(8) 금기증
알리로쿠맙 또는 에볼로쿠맙에 과민반응을 보인 경우에는 절대 금기이다.

표 4-5. PCSK9 억제제 사용 요약표

용법/용량
알리로쿠맙: 75 mg, 150 mg 또는 300 mg 피하 주사
에볼로쿠맙: 140 mg/mL 2주 간격 또는 420 mg 한 달 간격 피하주사 

추적 검사 지질지표 기능 검사 

부작용 주사부위 이상반응

금기증 알리로쿠맙 또는 에볼로쿠맙에 과민반응
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3) 피브린산 유도체(Fibric acid derivatives) 
(1) 서론 
피브린산 유도체는 고중성지방혈증 치료에 가장 널리 사용되는 약제이다. 과거부터 혈중 LDL 콜레스테롤

이 심혈관계질환에서 주요 위험인자로서 인정되어 왔으나, 최근 여러 연구에서 스타틴을 통하여 충분히 

LDL 콜레스테롤을 감소시킨 이후에도 여전히 남아있는 심혈관계질환의 잔존위험도가 알려짐에 따라 고중

성지방혈증의 개선이 강조되고 있다. 피브린산 유도체는 고중성지방혈증에 단독으로 투여하거나, 스타틴과 

병용하여 투여한다.

(2) 역사
피브린산 유도체는 1950년대 중반에 처음 개발되었으며, 1960년대 말 clofibrate가 이상지질혈증 치료제로 

사용되기 시작하였다. 이후 부작용을 줄이고 효과를 강화시킨 페노피브레이트, 겜피브로질, bezafibrate 등이 

개발되어 현재까지 사용 중이며, clofibrate, 겜피브로질은 부작용으로 인해 더 이상 사용되지 않는다.

(3) 작용 기전
피브린산 유도체의 주요 작용 기전은 주로 간에서 지단백 대사를 조절하는 단백질 유전자의 전사과정을 

변화시킴으로써 혈장 지단백을 조절하는 것으로 알려져 있다.129,130 피브린산 유도체는 핵의 호르몬 수용체에 

속하는 특이 전사 인자인 peroxisome proliferator-activated receptors (PPAR)를 활성화시킨다. PPAR는 다른 

핵 수용체인 retinoid X receptor (RXR)와 이형복합체를 형성한 후, 특이 반응 요소인 peroxisome proliferator 

response elements (PPRE)에 결합하여 표적 유전자의 전사속도를 변화시킨다. PPAR 중 간에 주로 표현되는 

PPAR α 형이 지단백에 대한 피브린산 유도체 작용을 매개한다.130 피브린산 유도체는 지단백 지질 분해효소

를 증가시키고 지방분해를 억제하는 아포지단백 CIII 생산을 감소시킴으로써 중성지방을 많이 가지고 있는 

지단백의 지방분해를 증가시켜서 중성지방을 감소시킨다.131,132 또한 지방산 수송 단백 및 Acyl-CoA 합성효

소의 유전자 표현과 활성을 유도하여 간의 지방산 섭취 및 산화를 촉진하여, 결과적으로 중성지방 생합성에 

이용되는 지방산을 줄임으로써 간에서의 VLDL 생산을 억제한다.133-136 또한 아포지단백 AI과 AII의 생산을 

증가시켜 혈청 HDL 콜레스테롤농도를 증가시키고,135,136 죽상경화증 유발 가능성이 높은 작고 조밀한 LDL 

(atherogenic-dense LDL)을 감소시켜 LDL 수용체에 대한 결합 친화력을 높임으로써 LDL의 이화를 촉진시

켜 혈청 LDL 농도를 감소시킨다.137 실제 피브린산 유도체는 LDL 콜레스테롤만 높은 경우에는 이를 감소시

키나 중성지방만이 높은 경우에는 LDL 콜레스테롤을 증가시킬 수 있으며, 이 경우에는 스타틴과 병용 할 수 

있다.

(4) 용법/용량
베자피브레이트(Bezafibrate): 400-600 mg/일, 1일 1-3회, 식후

페노피브레이트(Fenofibrate): 160-200 mg/일, 1일 1회, 식후 즉시
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(5) 지질강하 효과
중성지방을 낮추는 데 가장 효과적인 약물이며 일반적으로 25-50% 가량을 감소시킬 수 있고, 중성지방의 

농도가 높은 경우 더 효과적이다. HDL 콜레스테롤을 10-15% 정도 증가시키는데 중성지방이 높고 HDL 콜

레스테롤이 낮은 경우에 더 효과적이다. LDL 콜레스테롤에 대한 효과는 다양한데, LDL 콜레스테롤만 높은 

경우에는 5-20% 감소시키나, 중성지방만이 높은 경우에는 LDL 콜레스테롤을 증가시킬 수 있고, 모두 높은 

경우에는 변화가 거의 없다.138-142 따라서 중성지방이 주로 증가되어 있는 경우 유용하며, LDL 콜레스테롤과 

중성지방이 동시에 증가되어 있는 혼합형 이상지질혈증에서 다른 약제와 병용하여 투여할 수 있다. 

(6) 임상연구 결과
피브린산 유도체 투여의 목적은 중성지방을 포함한 혈액 지질 수치를 개선하며, 궁극적으로는 심혈관계 

위험도를 낮추는 것으로 볼 때, 심혈관계 위험도 감소 효과에 대해서는 아직 논란의 여지가 있다. 1987년에 

발표된 Helsinki Heart Study에서는 이상지질혈증이 있는 환자를 대상으로 5년간 추적관찰한 결과 겜피브로

질 600 mg을 매일 투여한 경우 심혈관계 상대위험도가 34% 감소하는 것이 확인되었으며,143 1999년 발표된 

VA-HIT에서는 이미 관상동맥질환이 있고, HDL 콜레스테롤이 40 mg/dL 미만이면서, LDL 콜레스테롤이 

140 mg/dL 이하로 비교적 높지 않은 2,531명의 환자를 대상으로 겜피브로질의 효과를 관찰하였을 때, HDL 

콜레스테롤이 6% 증가되었고, 중성지방 농도가 31% 감소했으며, 전체 사망률 감소에서는 의미있는 차이가 

없었으나, 비치명적 심근경색과 관상동맥질환 사망률이 22% 감소하였다.144 그러나 이후 BIP 연구에서, 

bezafibrate는 LDL 콜레스테롤을 5%, 중성지방 농도를 22% 감소시키고 HDL 콜레스테롤을 12% 증가시켰으

나, 치명적 및 비치명적 심근경색과 급사로 구성된 일차 목표에는 차이가 없었다.145 이후 2000년대 중반에 새

로운 피브린산 유도체인 페노피브레이트를 이용하여 당뇨병 환자를 대상으로 한 연구 결과들이 보고되었다. 

FIELD 연구는 당뇨병 환자에서 페노피브레이트 투여로 인한 일차적, 이차적 예방 효과를 모두 증명하고자 

한 연구이며, 총 9,795명 중 약 5,000명을 대상으로 페노피브레이트 200 mg/day를 약 5년간 투여하였고, 이상

지질혈증을 가진 환자는 1/3 정도 포함되었다. FIELD의 1차 평가 결과, 관상동맥질환으로 인한 사망 및 비치

명적 심근경색의 발생이 11% 정도 감소하였으나 통계적으로 유의하지 않았다.146 그러나 하위 분석 결과에서

는 중성지방이 높고 HDL 콜레스테롤이 낮은 이상지질혈증 환자군에서는 총 심혈관질환 발생이 27%로 통계

적으로 유의하게 감소하였다.147 ACCORD 연구에서는 당뇨병 환자 5,518명을 대상으로 심바스타틴을 모든 

환자에게 투여하고 페노피브레이트를 추가로 투여한 효과를 보고하였다. 평균 4.7년 추적하였을 때에 페노

피브레이트는 심혈관계 위험도를 유의하게 낮추지는 못하였다. 그러나 마찬가지로 하위군 분석에서 중성지

방이 높고 HDL 콜레스테롤이 낮은 환자에게서는 효과가 있어 이전의 연구들과 비슷한 소견을 보였으며, 또

한 남자에서는 예방 효과가 있었다.148

위의 5가지 대규모 연구를 대상으로 한 메타분석 결과에서는, 이상지질혈증을 동반한 경우에는 심혈관계

질환 위험도를 35% 낮추었으나, 명확한 이상지질혈증을 동반하지 않은 환자들에게서는 의미있게 위험도를 

감소시키지 못하였고,149 보다 많은 45,000명을 대상으로 한 메타분석에서는 관상동맥질환의 위험도를 13% 

가량 낮추는 것으로 나타났다.150 따라서 현재까지 피브린산 유도체는 비교적 고위험군 환자에서 중성지방이 

높고, HDL 콜레스테롤이 낮은 일부 군에서 심혈관계질환의 위험도를 낮추는 효과가 있을 것으로 생각되며, 

효과에 대한 근거 및  지질 목표치에 대한 추가 연구가 필요하다.
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(7) 부작용
가장 흔한 부작용은 소화장애이며 이외에 콜레스테롤 담석의 발생이 증가할 수 있다. 근육병증이 발생할 

수 있으나 빈도는 높지 않다. 약제 투여후 신기능이 감소할 수 있으며 일반적으로 약제를 중단하면 신기능이 

가역적으로 회복된다. 주의할 점은 신기능이 감소되어 있는 경우에 혈중 약물 농도가 증가하며 부작용 발생

의 위험이 높아진다. 특히 겜피브로질의 경우 스타틴과 같이 투여하면 근육병증의 위험이 증가하여 사용을 

권장하지 않으며, 페노피브레이트의 경우에는 스타틴과 병용 투여 시에도 근육병증의 위험이 높지 않아 병

용 투여 시 선호된다. 알부민과 결합하므로 warfarin의 농도를 증가시켜 출혈성 경향이 증가할 수 있으므로 

주의가 필요하며, 혈당강하제의 효과를 증가시킬 수 있다.151 

(8) 금기증
심한 간질환 및 담낭질환, 피브린산 유도체에 대한 과민반응이 있는 경우에는 절대 금기이다. 피브린산 유

도체는 신기능 저하 시 주의가 필요하다. 특히 페노피브레이트는 30-59 mL/min/1.73 m²의 사구체 여과율에

서 감량이 필요할 수 있으며 중증 신기능 저하(eGFR <30 mL/min/1.73 m²)에서는 금기이다.151

표 4-6. 피브린산 유도체 사용 요약표

용법/용량
Bezafibrate: 400-600 mg/일, 1일 1-3회, 식후

페노피브레이트: 48 mg, 130-200 mg/일, 1일 1회, 식후 즉시

추적 검사 지질지표, 간기능 검사, 신기능 검사, 근육 효소(설명할 수 없는 근육통이나 근력 약화가 있는 경우)

부작용 소화장애, 콜레스테롤 담석, 근육병증

금기증
심한 간질환 및 담낭질환, 피브린산 유도체에 대한 과민반응이 있는 경우, 중증의 신기능 저하(사구체 여과율 <30 
mL/min/1.73 m²) 시 금기

4) 오메가-3 지방산(Omega-3 fatty acids)
(1) 서론 
오메가-3 지방산은 n-3 polyunsaturated fatty acids (n-3 PUFA)를 통상적으로 부르는 이름으로, 종류로는 

식물 유래의 alpha-linolenic acid (ALA)와 생선(seafood) 유래의 EPA 및 DHA가 있다. 이 중 중성지방을 낮추

기 위한 약물로 사용되는 것은 EPA와 DHA이다. ALA는 EPA와 DHA로 대사 될 수 있지만, 인체에서 대사되

는 것은 0.2-8%에 불과하여 ALA가 치료 효과에서 차지하는 부분은 적다고 볼 수 있다.98,152-154

지방산은 세포막 성분을 구성하며 세포 대사와 여러 기능을 수행하는 중요한 물질이다. 이 중 오메가-3 지

방산(여기서는 EPA와 DHA를 말함)은 다양한 기전으로 심장 생리와 질병 발생에 영향을 미친다. 동물 실험

이나 세포 실험에서 오메가-3 지방산은 심근 세포의 이온 채널에 작용하여 전기 생리에 영향을 미친다.155-160 

이러한 작용으로 심근 허혈이나 심근 경색 상황에서의 세포의 과흥분을 방지하여 부정맥의 발생을 줄이는 

것으로 보인다. 이 외에도 세포핵 표면의 수용체나 유전 물질의 전사에 작용한다고 알려져 있다.161

오메가-3 지방산은 고중성지방혈증에 단독으로 투여하거나, 복합형 이상지질혈증에 스타틴과 병용 투여

할 수 있다.
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(2) 역사
1980년대 초, 그린란드에 사는 사람들이 뚱뚱한 사람이 많지만 오히려 심혈관계질환은 적다는 보고가 있

었는데, 그 이유는 이들이 생선기름을 많이 섭취하기 때문이라는 결과가 나왔다. 이후 여러 대규모 연구에서 

생선섭취가 심혈관계질환의 예방에 도움이 된다는 사실이 밝혀졌고, 생선기름 속의 주효한 성분이 바로 오

메가-3 지방산이다.

(3) 작용기전 
오메가-3 지방산은 지방산 분해를 촉진하고, 간에서 VLDL, 중성지방 합성을 줄이고 장으로의 분비를 촉진

하여 혈중 중성지방을 낮춘다.162 또한 VLDL이 LDL로 전환되는 것을 증가시키므로, 매우 심한 고중성지방혈

증 환자에서는 오메가-3 지방산으로 치료하여 LDL 콜레스테롤이 다소 증가하는 것을 볼 수도 있다. 이러한 

현상은 중성지방 강하의 정도가 매우 클 경우 더 두드러지게 나타나는 경향이 있다.163,164

(4) 용법/용량
지질강하 효과를 보인 용량은 1일 1-4 g이다. 이를 한 번에 혹은 두 번에 나누어 복용한다. 대사에 의한 약물 

상호작용은 크게 보고된 것이 없다.

(5) 지질강하 효과
흔히 사용되는 1 g 캡슐당 EPA 47%, DHA 38% 함량의 제제의 경우, 중성지방 500 mg/dL 이상의 환자에서 

4 g을 4개월 투여할 경우 45%의 중성지방 강하와 13%의 HDL 콜레스테롤 상승 효과가 있었다.165 치료기간이 

6주였던 다른 연구에서는 중성지방 39% 강하, HDL 콜레스테롤 5.9% 상승효과가 있었다.166 두 연구에서 

LDL 콜레스테롤은 4주 뒤 17%, 4개월 뒤 31% 상승되었다.

그리고 1g 당 EPA 55%, DHA 20% 함량의 제제를 사용한 EVOLVE 연구에서는 중성지방 500 mg/dL 이상

의 환자에서 12주간 2, 3, 4 g으로 치료한 결과, 2 g 사용 시 26%, 4 g 사용 시 31%의 중성지방 강하 효과가 있었

다.167 Non-HDL 콜레스테롤은 2 g 사용 시 8%, 4 g 사용 시 10%의 강하 효과가 있었다.

EPA 96% 이상 함량의 제제를 사용한 MARINE 연구에서는 중성지방 500 mg/dL 이상의 환자에서 12주간 

2, 4 g으로 치료하였을 때, 2 g 사용 시 20%, 4 g 사용 시 33%의 중성지방 강하 효과가 있었고, LDL 콜레스테롤

에는 영향이 없었다.168 

(6) 임상연구 결과
다양한 용량의 EPA와 DHA로 이루어진 오메가-3 지방산 혹은 정제 EPA를 단독으로 사용하여 심혈관계 

사건이나 심혈관 사망의 발생을 추적관찰한 무작위배정 연구들이 다수 보고되어 왔으나 그 결과에 있어서는 

아직 논란의 여지가 있는 실정이다.

ASCEND 연구에서는 15,480명의 심혈관질환이 없는 당뇨환자를 대상으로 1 g의 오메가-3 지방산(EPA 

460 mg, DHA 380 mg)을 투여한 군과 대조군인 올리브오일을 투여한 군을 비교하였다. 약 7.4년동안 추적 관

찰 결과 비치명적 심근경색, 뇌졸중, 일과성 허혈발작, 혈관성 사망 등의 일차종말점에 의미있는 차이를 보이

지 않았다.169 Vitamin D and Omega-3 Trial (VITAL)에서도 25,871명을 대상으로 1 g의 오메가-3 지방산 군
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과 대조군인 올리브오일군을 5.3년간 비교하였으나 심혈관계 질환이나 악성종양의 발생률에는 차이가 없었

다.170 OMEMI 연구에서는 70-82세인 2-8주내의 급성심근경색 환자를 대상으로 1.8 g의 오메가-3 (EPA 930 

mg, DHA 660 mg)의 2년 동안 투여효과를 보았으나 일차종말점인 심근경색, 혈관재개통, 뇌졸중, 총사망률, 

심부전 입원율에서 차이를 보이지 않았다.171 STRENGTH 연구에서는 스타틴을 사용하고 있는 심혈관계질

환이 있는 환자 또는 심혈관질환 고위험군에 해당하는 13,078명을 대상으로 1 g의 오메가-3 (EPA 550 mg, 

DHA 200 mg) 4 캡슐군(총 4 g)과 대조군인 옥수수 오일군을 비교한 결과 오메가-3 투여가 주요 심혈관사건

을 줄이지 못한다는 결론을 내고 3.9년 정도의 추적관찰 후 조기종료 되었다.172 STRENGTH 하위군 분석에

서는 동양인에서 효과가 있다고 보고되었다. 

한편, 11,324명의 심근경색 환자를 대상으로 해서 882 mg의 오메가-3 지방산을 사용하고 3.5년간 추적 관

찰한 GISSI-prevenzione 연구에서는 스타틴을 쓰고 있는 비율이 낮은 환자군이 대상이었지만 치료군의 심인

성 사망, 급사를 유의하게 줄인 것으로 나타났다.173 18,645명의 고지혈증 환자를 대상으로 하여 1.8 g의 EPA

를 사용하고 5년간 추적 관찰한 JELIS 연구에서는 사망은 대조군과 유의한 차이가 없었으나, 중요 심혈관 사

건을 낮추는 효과가 있었다.174 6,975명의 만성심부전 환자를 대상으로 882 mg의 오메가-3 지방산을 사용하

고 약 4년간 추적 관찰한 GISSI-Heart Failure 연구에서도 전체 사망, 심혈관 사망이 대조군에 비해 감소하였

다.175 REDUCE-IT 연구에서는 LDL 콜레스테롤이 41-100 mg/dL이고 중성지방이 135-499 mg/dL인 심혈관

계질환이 있는 환자 또는 당뇨나 다른 심혈관질환 고위험군에 해당하고 이미 스타틴을 복용하는 8,179명을 

대상으로 4 g의 icosapent ethyl 형태의 EPA 투여군과 대조군을 비교하였다.176 약 4.9년간의 추적관찰 결과 전

체사망은 차이가 없었으나 EPA 투여군에서 심혈관 사망, 심근경색, 뇌졸중, 혈관재개통술, 불안정 협심증으

로 이루어진 일차종말점의 발생이 감소하였다. EVAPORATE 연구에서는 관상동맥 CT상 관상동맥경화증으

로 인해 20% 이상의 협착이 있으면서 LDL 콜레스테롤이 40-115 mg/dL이고 중성지방이 135-499 mg/dL인 

환자 80명을 대상으로 IPE 형태의 EPA 하루 4 g의 효과를 18개월에 걸쳐 연구한 결과 플라크의 양이 의미있

게 줄어들었음을 보고하여 REDUCE-IT 연구를 뒷받침하였다.177

건강식품으로 출시되고 있는 오메가-3 지방산 제품군(크릴오일, 알티지오메가 등)은 전문의약품으로 판매

되는 제품에 비해 오메가-3의 함량이 낮고 불순물이 포함되어 있어 순도가 검증되지 않은 경우가 많아 효능

이 확인되지 않았다. 특히 오메가-3 제품의 제조특성상 경우에 따라서는 수은등의 중금속이 포함되어 있는 

경우가 있으므로 이러한 건강식품 형태의 오메가-3 지방산 섭취는 따로 권고되고 있지 않다. 

고중성지방혈증이 있을 경우에 오메가-3 지방산을 단독으로 투여하거나, 스타틴과 병용투여할 수 있다.178 

스타틴을 투여하고 있는 급성심근경색이나 심부전 환자에 대해서는 추가적인 연구가 필요하다. 

(7) 부작용
치료 용량으로는 치명적인 부작용은 거의 발생하지 않는다.175 출혈성 뇌졸중, 혈당 상승, 면역 억제 효과 증

가의 보고가 있다.165,173,179-185 소화기 계통의 구역, 구토, 트림, 생선 냄새가 나는 트림이나 생선 맛을 느낀다는 

보고가 있고, 간수치 상승, 두통이나 가려움증, 관절통이 보고되기도 하였다. GISSI-prevenzione 연구에서는 

이와 같은 부작용으로 인해 약물을 중단했던 사례가 5% 미만이었고, 이런 증상은 사용된 약물 용량이 하루 3 

g을 넘을 때 더 빈번하였다.173,186 
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(8) 금기증
이 약물에 대한 과민 반응 외에는 특별한 금기는 없다. 임신에 대해서는 미국 FDA 분류상 class C로서, 약물

사용의 이득이 클 경우에만 사용해야 한다. 어류에서 추출하여 정제하는 과정이 불완전한 오메가-3 지방산이

나 과량 섭취는 중금속 위험이 있기에 임산부 복용은 권장되지 않는다. 

표 4-7. 오메가-3 지방산 사용 요약표

용법/용량 1일 1-4 g

추적 검사 혈중 콜레스테롤, 중성지방, 간기능 검사를 3-6개월마다 시행

부작용
출혈성 뇌졸중, 혈당 상승, 면역 억제 효과, 구역, 구토, 트림, 생선 냄새가 나는 트림이나 생선 맛을 느낌, 간수치 상승, 
두통, 가려움증, 관절통

금기증 약물에 대한 과민 반응

5) 벰페도익산(Bempedoic acid)
(1) 작용기전
벰페도익산은 간세포 내 콜레스테롤 합성 경로의 상류 단계에 위치한 ATP-citrate lyase (ACL)를 선택적으

로 억제하는 경구 지질강하제이다. ACL 억제를 통해 간 내 콜레스테롤 합성이 감소하면, 이에 대한 보상 반

응으로 LDL 수용체 발현이 증가하고 혈중 LDL 콜레스테롤의 간 제거가 촉진된다. 벰페도익산은 활성 대사

체로 전환되기 위해 acyl-CoA synthetase-1 (ACSVL1)이 필요하며, 이 효소는 간에는 존재하지만 골격근에는 

거의 발현되지 않는다. 이로 인해 스타틴과 달리 근육 조직 내에서 활성화되지 않아 근육 관련 이상반응 발생 

위험이 상대적으로 낮을 가능성이 제시되고 있다.

(2) 용법 및 용량
벰페도익산의 권장 용량은 180 mg을 1일 1회 경구 투여하는 것이다. 음식 섭취 여부와 관계없이 복용할 수 

있으며, 단독 요법 또는 스타틴 및/또는 에제티미브와 병용하여 사용할 수 있다. 현재까지 용량 단계별 증량 

전략은 권장되지 않으며, 표준 용량을 지속 투여하는 방식으로 사용된다.

(3) 지질강하 관련 효과
벰페도익산의 효과 및 안전성을 살펴본 3상 임상 연구(CLEAR Harmony trial)에서 스타틴에 벰페도익산

을 추가 투여 시 LDL 콜레스테롤을 약 18% 감소시키는 효과를 보였으며, 부작용의 빈도는 위약군과 차이가 

없었다.187 스타틴 불내성 환자에서 벰페도익산의 심혈관계 예후를 살펴본 CLEAR outcomes 연구에서는 위

약에 비해 LDL 콜레스테롤이 21% 감소하는 효과를 보였으며 심혈관 질환으로 인한 사망, 비치명적 심근경

색, 비치명적 뇌졸중 또는 관상동맥 재관류술의 복합사건의 위험을 13% 낮추는 것으로 발표되었다.8 2026년 

미국 AHA/ACC 이상지질혈증 진료지침(IIb, B)과 2025년 유럽 이상지질혈증 진료지침(IIa, B)에서 최대 내

약 용량의 스타틴 사용 후에도 추가적인 LDL 콜레스테롤 하강이 필요할 때 PCSK9, ezetimibe와 함께 고려해

볼 수 있는 약제로 제시하고 있다.151,188



이상지질혈증 진료지침 2026136

(4) 부작용
벰페도익산의 대표적인 이상반응으로는 혈중 요산 수치 상승 및 이에 따른 통풍 발생 위험 증가가 보고되

었다.8 또한 담석증, 혈중 크레아티닌의 상승, 요산 및 간효소 수치의 상승이 유의하게 높게 관찰되었다. 드물

지만 힘줄 파열이 보고된 바 있으며, 특히 고령 환자, 스테로이드 또는 플루오로퀴놀론 병용 환자에서 주의가 

필요하다.187 전반적으로 근육 관련 부작용 발생률은 스타틴에 비해 낮은 것으로 보고되었으나, 병용 약제에 

따라 근육 독성 위험이 증가할 수 있다.

(5) 금기증
벰페도익산에 대한 과민반응 병력이 있는 경우에는 투여가 금기이다.

또한 벰페도익산은 simvastatin 20 mg 초과 용량 또는 pravastatin 40 mg 초과 용량과 병용 시 근육 독성 위

험이 증가할 수 있어, 해당 고용량 스타틴과의 병용은 피해야 한다.

6) 인클리시란(Inclisiran)
(1) 작용기전
인클리시란은 PCSK9 억제제로 분류된다. 인클리시란은 소간섭 리보핵산(small interfering ribonucleic 

acid, siRNA) 계열의 지질강하제로, 간세포 내에서 Argonaute-2 단백질과 결합하여 RNA-induced silencing 

complex (RISC)를 형성한다. 형성된 RISC는 PCSK9의 mRNA를 선택적으로 분해함으로써 PCSK9 단백질의 

합성을 억제한다. RISC는 간세포 내에서 비교적 안정적으로 유지되므로 PCSK9 억제 효과가 장기간 지속되

며, 그 결과 LDL 수용체의 분해가 감소하고 간세포 표면의 LDL 수용체 발현이 증가하여 혈중 LDL 콜레스테

롤 제거가 촉진된다(그림 4-6).

(2) 용법 및 용량
인클리시란은 284 mg을 피하 주사로 투여하며, 초기 투여 후 3개월째 2차 투여, 이후에는 6개월 간격으로 

유지 투여한다. 음식 섭취 여부와 무관하게 투여할 수 있으며, 최대 내약 용량의 스타틴 치료 및/또는 에제티

미브와 병용하여 사용된다. 이러한 장기 투여 간격은 기존 단클론항체 기반 PCSK9 억제제에 비해 투약 순응

도 측면에서 장점으로 제시되고 있다.

(3) 지질강하 효과
ORION-10 (동맥경화성 심혈관질환 환자) 및 ORION-11 (죽상경화성 심혈관질환 위험인자를 가진 환자) 

3상 임상시험에서, 최대 내약 용량의 스타틴 치료에도 LDL 콜레스테롤 수치가 높은 환자에서 인클리시란을 

6개월 간격으로 투약한 군은 위약 대비 약 50%의 LDL 콜레스테롤 감소 효과를 보였다.189 6개월 간격 연 2회 

이점이 있어 스타틴 불내성 혹은 약물순응도가 낮을 것으로 예상되는 환자에서 LDL 콜레스테롤의 적극적 

교정이 필요한 환자에서는 선택적으로 고려될 수 있다. 인클리시란이 심혈관계 사건을 감소시키는지에 대한 

임상연구 결과는 아직 보고되지 않았으며, 관련 대규모 무작위 임상시험(NCT03705234, NCT05030428)이 

현재 진행중으로 2026-2027년에 결과가 보고될 예정이다. 
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(4) 부작용
인클리시란은 전반적으로 양호한 안전성 프로파일을 보이는 것으로 보고되었다. 가장 흔한 이상반응은 주

사 부위 반응(발적, 통증, 부종 등)으로, 대부분 경미하고 일시적이었다.189 그 외 상기도 감염, 관절통, 당뇨 등

이 보고되었으나 위약군과 유사한 빈도를 보였다. 현재까지 중대한 간독성, 근육 독성 또는 면역학적 이상반

응의 증가는 뚜렷하게 보고되지 않았으나, 장기 투여에 따른 안전성에 대해서는 추가적인 관찰이 필요하다.

7) 기타 RNA 기반 및 신기전 약제
향후 도입 가능성이 있는 신기전 약제들을 참고 수준에서 아래에 제시한다.

(1) Angiopoietin-like 3 (ANGPTL3) 억제제
Evinacumab과 Zodasiran은 Angiopoietin-like 3 (ANGPTL3)에 작용하는 약제이다. ANGPTL3는 간에서 

분비되는 단백질로, LPL과 endothelial lipase (EL)를 억제하여 VLDL 및 remnant LDL 대사를 저해함으로써 

LDL 콜레스테롤을 상승시킨다.190 Evinacumab은 혈중에 존재하는 ANGPTL3 단백질을 직접 중화하는 정맥

주사 단클론항체로, LDL 수용체와 무관하게 LDL 콜레스테롤을 감소시키는 효과가 있어 스타틴과 PCSK9의 

효과가 제한적인 동형접합 가족성 고콜레스테롤혈증 환자에서도 LDL 콜레스테롤을 약 50% 감소시킬 수 있

다.191 

Zodasiran은 ANGPTL3를 표적으로 하여, ANGPTL3의 mRNA를 분해하는 소간섭 리보핵산이다. Zoda-

siran은 간세포에 선택적으로 전달되어 RISC를 형성하여 ANGPTL3의 mRNA를 절단함으로써 ANGPTL3

의 생성을 장기간 억제하며, 이를 통해 LDL 콜레스테롤 및 중성지방을 감소시킨다. 현재까지 임상시험 2b상 

연구결과가 발표되었으며, LDL 콜레스테롤은 약 20%, 중성지방은 50-60%의 감소효과를 보였다.192 향후 심

혈관계 예후 개선 효과에 대한 근거 연구 결과가 필요한 상황이다.

(2) 아포지단백 CIII (Apolipoprotein CIII) 저해제
Plozasiran은 간에서 생성되어 VLDL 및 킬로미크론(chylomicron) 표면에 결합함으로써 LPL (lipoprotein 

lipase)을 억제하고 중성지방을 상승시키는 단백질인 아포지단백 CIII 생성을 억제한다. Plozasiran 은 소간섭 

리보핵산으로, 아포지단백 CIII를 표적으로 한다. 2b상 임상시험에서 Plozasiran은 분기별 또는 반년별 투여

시 공복 중성지방을 각각 62%와 44% 감소시켰다.193 

Volanesorsen은 아포지단백 CIII를 억제한다는 점에서 Plozasiran과 유사하나, antisense oligonucleotide로

서 아포지단백 CIII의 mRNA에 직접 결합 후 RNase H1에 의해 절단 ·분해되어 생성을 억제한다는 점에서 차

이가 있다. Volanesorsen은 3개월 시점에서 중성지방을 77% 감소시켰으나, 혈소판감소증의 발생이 유의하

게 증가하여 유럽에서만 승인되었다.194
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그림 4-6. 지질강하제의 작용기전
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4. 병용요법 

LDL 콜레스테롤이 목표치에 도달하지 않는 경우에는 다른 약제를 병용하기 전에 환자가 기존 약제들을 잘 

복용하고 있는지, 생활 요법을 충실히 시행하고 있는지에 대한 면밀한 문진 및 평가가 필요하다. 이것이 미흡

하다면 환자에게 위 사항에 충실할 것을 교육하는 한편 다른 이차 원인이 있는지 검토한다. 스타틴의 충실한 

복용과 생활습관의 충분한 교정 후에도 LDL 콜레스테롤이 높거나 복합형 이상지질혈증이 있다면 스타틴에 

적절한 약물을 병용할 것을 고려할 수 있다. 

1) 스타틴과 에제티미브의 병용요법 
스타틴과 에제티미브의 병용은 LDL 콜레스테롤을 스타틴 단독에 비해서 10-20% 정도 추가로 낮춘다고 

알려져 있다. 임상 사건 발생 억제 효과에 대한 연구는 많지 않은데 대표적인 연구로 ENHANCE 연구가 있

다.195 이는 이형접합 가족성 고콜레스테롤혈증 환자를 대상으로 2년 동안 에제티미브/심바스타틴 10/80 mg 

혹은 심바스타틴 80 mg을 투여하여 경동맥 내막-중막의 두께 감소 효과를 본 연구이다. 병용요법군은 LDL 

콜레스테롤이 56% 감소하였으나, 기저 경동맥 내막-중막의 두께 0.69 mm에서 24개월 후 평균값 0.71 mm로 

측정되었고 단독요법군은 기저 0.70 mm에서 24개월 후 0.70 mm로, 양군에서 평균 변화율에 차이가 없었다

(P=0.29). SEAS 연구에서는 무증상의 대동맥협착증 환자를 대상으로 에제티미브/심바스타틴 10/40 mg 병용

요법의 효과를 관찰하였고 투약 8주 후 LDL 콜레스테롤이 58% 감소되었다.196 이 연구에서 대동맥판막경화

증으로 인한 울혈성 심부전, 심근경색증, 관상동맥 우회수술, 관상동맥 중재시술, 불안정형 협심증으로 인한 

입원율, 비출혈성 뇌졸중을 포함한 일차 종말점에는 대조군과 동일한 효과가 있었다. 그러나 이차 목표 변수

인 허혈성심질환 발생률은 병용요법군이 대조군보다 22% 낮았고 이는 통계적으로 유의하였다(P=0.024). 관

상동맥 우회로 수술을 한 환자의 수도 병용요법군에서 대조군에 비해서 약 32% 유의하게 적었다(P=0.015). 

또한 SHARP 연구는 만성신부전 환자를 대상으로 상기 복합제가 위약군에 비해 임상 사건을 개선시키는 효

과를 보여주었다.50 평균 나이 62세, 중등도 이상의 신기능 저하 환자 9,270명을 대상으로 평균 4.9년을 추적 

관찰한 결과, 위약에 비해 비치명적 심장마비나 심장질환에 의한 사망, 뇌졸중 또는 혈관이식술 등의 초기 발

생률을 17% 감소시켰다. 이 연구는 에제티미브/심바스타틴 고정용량 복합제의 심혈관 사건 감소 효과를 일

차 목표 변수로서 최초로 입증한 연구이다. IMPROVE-IT 연구에서는 급성관상동맥증후군 환자들을 대상으

로 심바스타틴 40 mg 단독 치료에 비해 에제티미브/심바스타틴 10/40 mg 병용요법군에서 LDL 콜레스테롤

이 더 감소하면서 주요 심혈관 사건 발생이 6.4% 유의하게 감소하였다.51,197 따라서, 스타틴에 에제티미브를 

병용하여 LDL 콜레스테롤 농도를 더 낮추어 임상적인 예후를 개선하는 효과가 있기에, 최대 가용 용량의 스

타틴을 투여해도 LDL 콜레스테롤 목표 수치 미만으로 감소하지 않으면 에제티미브를 병용한다(I, B). 급성

관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 LDL 콜

레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다(IIa, B).198 

2) 스타틴과 PCSK9 억제제 병용요법 
항-PCSK9 단클론항체인 에볼로쿠맙(evolocumab)과 알리로쿠맙(alirocumab)은 스타틴 및 에제티미브 병
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용 여부와 관계없이 LDL 콜레스테롤을 50-75% 감소시킨다.6,199-201 에볼로쿠맙은 OSLER-1과 OSLER-2 연구

에서 표준 지질 강하 치료에 추가하였을 때 11개월(중앙값)의 치료기간 동안 LDL 콜레스테롤을 61% 감소시

켰다.200 알리로쿠맙은 ODYSSEY LONG TERM trial에서 78주의 치료 기간 동안 최대 용량 스타틴 단독 치료

에 비해 LDL 콜레스테롤을 62% 더 감소시켰고, 주요 심혈관질환의 발생을 유의하게 감소시켰다.201 급성관

상동맥증후군 환자를 대상으로 한 ODYSSEY OUTCOMES 연구에서는 알리로쿠맙을 표준치료에 추가하였

을 때 주요 심혈관 사건 발생률이 11.1%에서 9.5%로 감소하였고 상대위험도는 15% 낮아져 스타틴 단독 치료

군과 비교했을 때 주요 심혈관 사건의 위험을 유의미하게 감소시켰다.7 FOURIER 연구에서는 27,564명의 고

위험 환자를 2.2년 동안 추적 관찰하였는데 최대 내약 용량의 스타틴 투약에도 LDL 콜레스테롤이 70 mg/dL 

이상인 환자를 대상으로 진행되었으며, 연구에서 에볼로쿠맙 치료는 LDL 콜레스테롤 59%, non-HDL 콜레

스테롤 51%, ApoB 46%, Lp(a) 27%, 중성지방 16% 감소시켰고 HDL 콜레스테롤과 ApoA1을 각각 8%, 7% 증

가시켰다.6 심혈관사망, 심근경색증, 뇌경색, 불안정형 협심증 입원, 관상동맥 중재술을 포함하는 복합 일차

종말점은, 에볼로쿠맙 군에서 9.8%, 위약군에서 11.3% 발생하여 상대위험도는 15% 낮았다. 최근 siRNA 기

반 PCSK9 억제제인 인클리시란이 개발되어, ORION-10 및 ORION-11 연구에서 위약군에 비해 LDL 콜레스

테롤을 약 50% 추가 감소시키는 효과를 보고하였다.202 

이상지질혈증 치료에서 일차 치료 목표는 LDL 콜레스테롤이며(I, A), LDL 콜레스테롤을 목표 수치로 조

절한 후에는 이차 목표로 non-HDL 콜레스테롤 조절을 고려한다(IIa, A). 스타틴은 고콜레스테롤혈증 치료

의 일차 선택 약제이므로, 환자의 심혈관질환 위험도와 LDL 콜레스테롤 목표 수치에 따라 최대 가용 용량까

지 조절하는 것이 기본이다(I, A). 관상동맥질환 환자에서는 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미

만 및 기저치 대비 50% 이상 감소를 목표로 하며(I, A), 급성심근경색증이 발생한 경우에는 기저 LDL 콜레스

테롤 농도와 관계없이 즉시 스타틴을 투여한다(I, A). 스타틴 치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하

지 못하거나 급성관상동맥증후군과 같이 조기 목표 달성이 필요한 경우에는 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 

등 비스타틴 약제 병용을 권고한다(I, B). 특히 죽상경화성 심혈관질환 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 

에제티미브를 병용하여도 LDL 콜레스테롤 목표에 도달하지 못하면, PCSK9 억제제의 추가 병용을 고려한다

(IIa, A). 급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행

하여 LDL 콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려하며(IIa, B), 기존에 지질강하요법을 받고 있던 

환자에서는 입원 기간 내에 치료 강도와 LDL 콜레스테롤 목표 달성 가능성을 재평가하여 스타틴 증량, 에제

티미브 병용, 필요 시 PCSK9 억제제 추가를 포함한 치료 강화를 고려해야 한다(I, C). 스타틴 불내성으로 충

분한 스타틴 치료가 어려운 경우에는 에제티미브, PCSK9 억제제, 벰페도익산 등 심혈관 보호효과가 입증된 

비스타틴 약제의 단독 또는 병용 사용을 고려한다(IIa, B). 

3) 스타틴과 벰페도익산의 병용요법
벰페도익산은 간세포 내 콜레스테롤 합성 경로에서 ATP-citrate lyase를 억제하여 LDL 수용체 발현을 증가

시키고 LDL 콜레스테롤을 감소시키는 경구 지질강하제이다. 작용 부위가 HMG-CoA 환원효소보다 상위 단

계라는 점에서 스타틴과 기전이 다르며, 스타틴 치료에도 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하는 환자

에서 추가 LDL 콜레스테롤 강하를 기대할 수 있다. 벰페도익산은 주로 간에서 활성화되고 골격근에서는 활

성화가 제한적이므로, 근육 관련 이상반응으로 충분한 스타틴 치료가 어려운 환자에서 비스타틴 치료 옵션
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으로 고려될 수 있다.203

벰페도익산의 LDL 콜레스테롤 강하 효과와 안전성은 CLEAR Harmony, CLEAR Wisdom 등 여러 3상 연

구에서 확인되었다.59,60 이들 연구에서 벰페도익산은 최대 내약 용량의 스타틴 치료 중인 환자에서 위약 대비 

추가적인 LDL 콜레스테롤 감소 효과를 보였다.204 심혈관 임상결과를 일차적으로 평가한 핵심 근거는 

CLEAR Outcomes 연구이다. CLEAR Outcomes 연구에서는 스타틴 불내성 환자에서 벰페도익산이 LDL 콜

레스테롤을 낮추고 주요 심혈관 사건을 감소시키는 효과를 보였다. 

벰페도익산을 스타틴과 병용할 때에는 병용 스타틴의 종류와 용량에 주의가 필요하다. 특히 심바스타틴

(simvastatin) 20 mg 초과 용량 또는 프라바스타틴(pravastatin) 40 mg 초과 용량과 병용 시 스타틴 노출이 증

가할 수 있어 근육 독성 위험에 유의해야 한다. 또한 벰페도익산은 혈중 요산 상승, 통풍, 담석증, 간효소 상승, 

드물게 힘줄 관련 이상반응이 보고된 바 있으므로, 통풍 병력이나 힘줄 손상 위험이 높은 환자에서는 주의하

여 사용한다.

따라서 스타틴 불내성 환자에서는 심혈관질환 보호효과가 입증된 비스타틴 약제 중 하나로 벰페도익산의 

단독 또는 병용 사용을 고려한다(IIa, B). 특히 스타틴 불내성이 있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테

롤 목표치 도달을 위해 벰페도익산 사용을 고려한다(IIa, B). 또한 관상동맥질환군 또는 비심장성 혈관질환군 

환자에서 최대 내약 용량의 스타틴 치료에도 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하는 경우, 에제티미브 

병용 여부와 환자의 임상적 위험도를 고려하여 벰페도익산 추가를 고려한다(IIa, C).

4) 스타틴과 피브린산 유도체의 병용요법 
당뇨병 환자들을 대상으로 스타틴 치료에 페노피브레이트를 병용한 ACCORD-Lipid 연구에서는 심혈관 

사망, 비치명적 심근경색증, 비치명적 뇌졸중의 발생이 병용요법군과 대조군 간에 유의한 차이를 보이지 않

아, 스타틴과 페노피브레이트 병용요법이 전체 환자군에서 심혈관계 위험도를 유의하게 낮추지는 못하였다. 

그러나 후향적 하위군 분석을 통해 중성지방이 높고 HDL 콜레스테롤이 낮은 이상지질혈증 환자군에서는 

심혈관 사건 발생률이 페노피브레이트 병용요법군 12.4%, 대조군 17.3%로 감소 가능성이 시사되었다.22 대사

증후군을 동반한 40세 이상의 한국인 29,771명을 대상으로 성향점수매칭법에 따라 스타틴과 페노피브레이

트 병용요법을 시행한 2,156명의 환자군과 스타틴 단독 요법을 시행한 8,549명의 환자군을 후향적으로 비교

하였을 때, 복합 심혈관사건의 위험도가 병용요법군에서 26% 유의하게 낮았다.40 이러한 근거들을 종합하면, 

피브린산 유도체는 중성지방이 높고 HDL 콜레스테롤이 낮거나 또는 대사증후군이 동반된 일부 고위험군에

서 스타틴과 병용 시 심혈관계질환의 위험도를 낮추는 효과를 보였다. 향후 일차 목표에 대한 추가적인 전향

적 연구가 필요하겠으나, 죽상경화성 심혈관질환이나 당뇨병 환자에서 생활습관 개선 및 스타틴 투약 후에

도 200 mg/dL 이상의 고중성지방혈증이 지속되며, 특히 HDL 콜레스테롤이 낮은 경우에는 심혈관질환 예방

을 위하여 피브린산 유도체의 추가 투약을 고려할 수 있다(IIb, B). 한편, 일부 피브린산 유도체와 스타틴을 병

용 시에 근육관련 증상 및 횡문근융해증 위험이 증가할 수 있으므로, 적절한 약제 선택과 적응증을 충분히 숙

지하고 병용 치료 중 근육 증상 발생 여부를 면밀히 관찰한다. 특히 겜피브로질은 스타틴과의 병용 시에 근육 

증상과 횡문근융해증의 위험도가 증가하므로 병용을 고려하지 않는다(III, B). 페노피브레이트는 중성지방 

농도가 500 mg/dL 이상이면 급성췌장염 예방을 위해 병용 투여한다(IIa, A). 페노피브레이트 치료를 시작할 

때 신장 기능을 평가하고 병용 후 3개월, 6개월에 반복 측정한다. 사구체여과율이 60 mL/min/1.73 m2 미만이
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면 용량을 감량하고, 30 mL/min/1.73 m2 미만이면 페노피브레이트는 투여하지 않는다(III, B). 또한 치료 시

작 전에 고령, 신장 및 간 장애, 갑상선 기능저하증, 과음, 외상, 수술, 심한 운동 등 횡문근융해증의 위험요인

이 있는지 파악하며, 환자에게 근육통, 근무력감, 검은색의 소변 등의 증상이 나타날 경우 투약을 중단하고 의

사와 상담할 것을 권고한다. 

5) 스타틴과 오메가-3 지방산의 병용요법 
스타틴 치료 중에도 잔여 고중성지방혈증이 지속되는 경우, 오메가-3 지방산의 병용은 주로 중성지방 및 

non-HDL 콜레스테롤을 추가로 감소시키기 위한 목적으로 고려될 수 있다(IIa, C). 실제로 처방용 오메가-3 

지방산 1일 4 g을 스타틴과 병용하였을 때, 스타틴 단독에 비해 중성지방 및 non-HDL 콜레스테롤이 추가로 

감소하는 효과가 보고되었다.205

다만 스타틴과 오메가-3 지방산 병용요법의 심혈관질환 예방 효과는 연구에 따라 일관되지 않으며, 제형 

및 용량에 따라 상이한 결과를 보이고 있다. GISSI-Prevenzione 연구에서는 급성심근경색증 환자에서 오메

가-3 지방산 투여하였을 때 주요 심혈관 사건 발생과 사망을 감소시켰고,47 JELIS 연구에서는 저용량 스타틴

과 EPA를 추가하였을 때 스타틴 단독과 비교하여 주요 심혈관 사건을 감소시켰다.14 그러나 Alpha-Omega,48 

SUpplementation with FOlate, vitamin B6 and B12 and/or OMega-3 fatty acids (SU.FOL.OM3),208 

STRENGTH16 연구 등 일부 연구에서는 치료군과 대조군간의 유의한 사망 및 심혈관 사건의 감소를 보이지 

못하였고, 다수 연구의 메타 분석에서도 전반적으로 예후 개선효과가 뚜렷하지 않았다.49 한편, REDUCE-IT 

연구에서는 스타틴을 복용 중인 고중성지방혈증 환자에게 고용량 IPE를 추가한 결과, 스타틴 단독 투여군에 

비해 주요 심혈관 사건의 상대위험을 25% 감소하였다.17 반면 STRENGTH 연구에서는 사건 감소 효과가 확

인되지 않아 제형에 따른 차이가 시사된다. 따라서, 죽상경화성 심혈관질환이나 당뇨병을 동반한 고위험/초

고위험 환자에서 스타틴 치료 중에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL가 지속되는 경우, 심혈관질환의 예방

을 위하여 IPE (하루 4 g)를 추가 투약할 수 있다. 

6) 스타틴과 담즙산 결합수지의 병용 요법 
스타틴과 담즙산 결합수지의 병용은 LDL 콜레스테롤 조절 목표를 달성하는 데 유용할 수 있다. 메타분석

에서 담즙산 결합수지를 스타틴과 병용할 경우 스타틴 단독에 비해 LDL 콜레스테롤이 평균 약 16.2% 추가 

감소하는 것으로 보고되었다.207 관상동맥조영술 등을 이용한 일부 연구에서 죽상경화 진행 억제 가능성이 보

고된 바 있으나,208 스타틴 기반 표준치료에 담즙산 결합수지를 추가하여 심혈관 사건 감소를 일차 목표로 평

가한 대규모 임상 연구는 아직 제한적이다. 따라서, 최대 가용 용량의 스타틴 치료에도 LDL 콜레스테롤 목표

에 도달하지 못하는 경우 담즙산 결합수지를 병용할 수 있다(IIb, C). 다만 담즙산 결합수지는 중성지방을 증

가시킬 수 있고, 다른 약제 및 지용성 비타민의 흡수를 저해할 수 있으므로 병용 시 주의가 필요하다.

7) 스타틴과 니코틴산의 병용요법 
AIM-HIGH 연구에서는 심혈관질환이 있고 스타틴 치료로 LDL 콜레스테롤이 충분히 조절되었으나 죽종

형성 이상지질혈증을 동반한 환자에서 니코틴산 1.5-2 g/일을 병용 투여하여 잔여위험도에 대한 효과를 평가

하였으나, 주요 심혈관 사건의 예후 개선 효과가 없다고 판단되어 조기 종료되었다.46 다만 후속 하위군 분석
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에서 중성지방이 높고 HDL 콜레스테롤이 낮은 일부 대상군에서 사건 감소 가능성이 시사되었으나 통계적

으로 유의하지는 않았다. 또한 니코틴산은 혈당 증가, 홍조, 위장관 증상 등 부작용이 있으며, HPS2-THRIVE 

연구에서 스타틴 기반 치료에 니코틴산/라로피프란트를 추가하였으나 주요 심혈관 사건을 감소시키지 못했

고, 근육병증, 간기능 이상, 당뇨병 관련 이상반응 및 감염 ·출혈 등의 심각한 이상반응이 증가하였다.211 따라

서 스타틴과 니코틴산의 병용투여는 일반적으로 권고되지 않는다(III, A).
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1. 관상동맥질환 환자의 지질강하요법

권고안

내용 권고등급 근거수준

관상동맥질환이 있는 환자는, 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 농도 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 
감소시키는 것을 권고한다.

I A

급성심근경색증이 발생한 경우, 기저치의 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 바로 스타틴을 투약할 것을 권고한다. I A

기존에 지질강하요법을 받고 있던 관상동맥증후군 환자는 입원 기간 내에 기존 치료를 보다 강화하여 적용하는 
것을 고려해야 한다.

I C

관상동맥질환 환자에서 스타틴 치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성이 필요한 
경우, 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다.

I B

스타틴 불내성이 있는 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 도달을 위해 벰페도익산 사용을 고려한다. IIa B

급성관상동맥증후군 환자에서는 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 시행하여 LDL 
콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다.

IIa B

1) 국내 관상동맥질환 환자에서의 목표 LDL 콜레스테롤 수치에 대한 근거 
국내 관상동맥질환, 특히 급성심근경색 환자의 LDL 콜레스테롤 치료 목표 수준에 대해서는 그동안 후향적 

관찰 연구를 중심으로 논의가 이어져 왔다. 국내 급성심근경색 환자에서 <70 mg/dL이 적절한지, 혹은 <55 

mg/dL 또는 기저치 대비 ≥50% 감소가 필요한지가 주요 쟁점이었다. 한 연구에서는 LDL 콜레스테롤을 <70 

mg/dL까지 낮추고 기저치 대비 ≥50% 감소시킨 환자군에서 주요 심혈관 사건의 위험이 낮았으나, 추가적으

로 <55 mg/dL까지 낮춘 군과는 유의한 차이가 없었다고 보고하였다.1 또 다른 국내 연구에서는 LDL 콜레스

테롤 절대값보다 기저 LDL 콜레스테롤 대비 50% 이상의 감소가 장기 심혈관 사건 예방에 더 밀접하게 연관

됨을 시사하였다.2 그러나 이들은 모두 무작위 배정 연구가 아닌 후향적 관찰 연구들이었기에,  LDL 콜레스

테롤 <55 mg/dL 목표의 임상적 이득을 직접 입증하기에는 한계가 있었다.

이러한 근거의 공백은 최근 국내에서 시행된 무작위 대조 연구인 Ez-PAVE 연구를 통해 상당 부분 해소되

었다.3 Ez-PAVE는 죽상경화성 심혈관질환(ASCVD) 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표를 <55 mg/dL로 하는 

강력한 강하 전략과 <70 mg/dL로 하는 기존 전략을 직접 비교한, 국내에서 시행된 최초의 무작위 대조 연구

이다. 국내 17개 기관에서 3,048명(강력 강하군 1,526명, 기존 목표군 1,522명)을 등록하였으며, 등록 환자의 

대다수(약 90%)가 관상동맥질환 환자였다. 3년 추적 시 강력 강하군의 LDL 콜레스테롤 중앙값은 56 mg/dL
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로 기존 목표군(66 mg/dL)보다 낮았고, 일차 복합 평가변수(심혈관 사망, 비치명적 심근경색, 비치명적 뇌졸

중, 모든 혈관재개통술, 불안정형 협심증에 의한 입원)의 발생률은 강력 강하군 6.6%, 기존 목표군 9.7%로 

<55 mg/dL 목표군에서 약 33%의 상대적 위험 감소가 확인되었다. 이러한 이득은 주로 비치명적 심근경색과 

혈관재개통술의 감소에 기인하였으며, 심혈관 사망 ·심근경색 ·뇌졸중의 복합 변수 역시 강력 강하군에서 유

의하게 낮았다(2.3% vs. 3.6%). 신규 당뇨병 발생 및 근육 관련 증상 등 안전성 지표는 양 군에서 유사하였다. 

이에 본 지침에서는 전 세계 주요 진료지침의 기조와 더불어 국내 무작위 대조 연구의 직접적 근거에 기반하

여, 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표를 <55 mg/dL 및 기저치 대비 ≥50% 감소로 유지할 것을 권

고한다(I, A).

2) 이차예방에서의 비스타틴 약물치료의 근거
관상동맥질환 환자에서 스타틴 치료는 심혈관질환 이차예방의 가장 기본적인 지질강하요법이다. Scandi-

navian Simvastatin Survival Study(4S)는 관상동맥질환 환자 4,444명을 대상으로 심바스타틴과 위약을 비교

하여, 스타틴 치료가 전체 사망과 주요 관상동맥 사건을 유의하게 감소시킴을 처음으로 입증하였다.⁴ 이후 급

성관상동맥증후군 환자를 대상으로 한 PROVE IT-TIMI 22 연구에서는 아토르바스타틴 80 mg을 이용한 적

극적 스타틴 치료가 프라바스타틴 40 mg을 이용한 중등도 강도 치료보다 LDL 콜레스테롤을 더 크게 낮추고 

사망 또는 주요 심혈관 사건을 추가로 감소시켜, 관상동맥질환 환자에서 보다 강력한 스타틴 치료의 임상적 

이득을 보여주었다.5 이러한 결과는 Cholesterol Treatment Trialists’ Collaboration의 26개 무작위 연구, 약 17

만 명의 환자에 대한 메타분석에서도 일관되게 확인되었으며, LDL 콜레스테롤이 1 mmol/L(약 39 mg/dL) 

추가로 감소할 때마다 주요 혈관 사건의 위험이 약 22% 감소하였다.6 따라서 관상동맥질환 환자에서는 특별

한 금기가 없는 한 최대 가용 용량의 스타틴을 이차예방의 기본 치료로 사용하고, LDL 콜레스테롤 목표 달성

을 위해 충분한 강도의 스타틴 치료를 우선적으로 시행해야 한다.

3) 이차예방에서의 비스타틴 약물치료의 근거
관상동맥질환의 이차예방을 위한 이상지질혈증 관리에서 첫 번째 목표는 LDL 콜레스테롤 수치를 낮추는 

것이다. 우선적인 방법은 HMG-CoA reductase억제제인 스타틴을 사용하는 것이다. 스타틴 치료만으로 LDL 

콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성이 필요한 경우에는 비스타틴 계열의 약물인 에제티

미브를 병용하고, 필요 시 PCSK9 억제제를 추가할 수 있다. 이와 관련된 대표적인 임상 연구로는 IM-

PROVE-IT7, FOURIER8, ODYSSEY OUTCOMES9, RACING10, LODESTAR11 및 Ez-PAVE3 연구가 있다. 이

러한 연구들의 결과를 바탕으로, 관상동맥질환이 있는 환자는, 이차 예방을 위해 LDL 콜레스테롤 농도 55 

mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 목표로 한다. 그리고 급성심근경색증이 발생한 

경우, 기저치의 LDL 콜레스테롤 농도와 상관없이 바로 스타틴을 투약한다. 

(1) 에제티미브
IMPROVE-IT 연구는 급성관상동맥증후군 환자 18,144명을 대상으로 심바스타틴 단독요법과 심바스타

틴/에제티미브 병용요법을 비교한 무작위 연구이다.7 병용요법군은 스타틴 단독요법군보다 LDL 콜레스테

롤을 더 낮게 유지하였고, 일차 평가변수 발생률도 유의하게 낮았다(32.7% vs. 34.7%; 상대위험 감소 6.4%). 
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이 연구는 급성관상동맥증후군 이후 스타틴 치료에 에제티미브를 추가하는 전략이 LDL 콜레스테롤 추가 강

하뿐 아니라 심혈관 사건 감소에도 기여함을 보여주었다.

RACING연구는 죽상경화성 심혈관질환 환자 3,780명을 대상으로 중등도 강도 스타틴(rosuvastatin 10 

mg)과 에제티미브(10 mg)의 병용요법을 고강도 스타틴(rosuvastatin 20 mg) 단독요법과 비교하였다.10 3년 

추적 결과, 병용요법군은 주요 심혈관 사건(MACE: 심혈관 사망, 심근경색, 뇌졸중, 관상동맥 재개통술 등)에 

있어서 단독요법군에 비해 비열등함을 입증하였다. 특히 LDL 콜레스테롤 목표치(<70 mg/dL) 도달률은 병

용군에서 72%로 단독군(58%)보다 유의하게 높았고, 약물 부작용으로 인한 중단이나 감량률은 병용군에서 

더 낮았다. 

LODESTAR 연구는 심혈관질환 환자 4,400여 명을 대상으로 고정된 고강도 스타틴 치료와 LDL 콜레스테

롤 목표 달성을 기준으로 용량을 조절하거나 병용요법을 허용하는 ‘treat-to-target’ 전략을 비교하였다.11 

Treat-to-target 전략은 전체 환자군과 당뇨병 동반 하위군 모두에서 고강도 스타틴 고정요법에 비해 비열등

하였고, 신규 당뇨병 발생은 낮은 경향을 보였다. 

최근 국내에서 시행된 Ez-PAVE 연구에서도 ASCVD 환자에서 LDL 콜레스테롤 <55 mg/dL을 목표로 한 

강력한 강하 전략이 <70 mg/dL 목표 전략보다 주요 심혈관 사건을 유의하게 감소시켰다.3 

(2) PCSK9 억제제
또한 다른 비스타틴 요법으로 최근 진료에 사용되고 있는 PCSK9 단클론항체(monoclonal antibody)인 에

볼로쿠맙(evolocumab)의 FOURIER 연구와 알리로쿠맙(alirocumab)의 ODYSSEY OUTCOMES 연구가 있

다.8,9 FOURIER 연구는 스타틴 단독치료에 비해 스타틴과 에볼로쿠맙 병용요법의 우월성을 조사한 연구로

서, 심근경색, 뇌졸중, 말초동맥질환의 병력과 심혈관계 위험요인을 가지면서 고강도 스타틴 치료에도 LDL 

콜레스테롤이 70 mg/dL 이상인 환자가 등록되었으며 총 27,564명의 환자에 대하여 이중맹검으로 에볼로쿠

맙의 우월성을 입증하였다.8 평균 2.2년간 진행된 연구 결과에서 에볼로쿠맙 사용군은 위약군에 비해 주요 심

혈관계 사건(심근경색, 뇌졸중 발생 및 심혈관계 사망사건, 불안정형 협심증, 관상동맥 재개통술에 대한 복합

평가변수)에 대하여 위험도가 15% 감소하였고 LDL 콜레스테롤도 59% 감소하였다. 또한 에볼로쿠맙의 효과

는 환자의 기저 LDL 콜레스테롤 농도와 관계없이 우월성이 유지되었고, LDL 콜레스테롤 농도가 낮을수록 

심혈관계 사건 발생률이 더욱 낮아짐을 보고하였다. FOURIER-OLE 연구는 FOURIER 본 연구를 완료한 

6,635명의 환자를 대상으로 에볼로쿠맙의 장기 안전성과 유효성을 평가하였다.12 평균 5년, 최대 8.4년까지 

추적 관찰한 결과, LDL 콜레스테롤은 지속적으로 낮은 수준(중앙값 30 mg/dL)을 유지하였으며, 63%의 환자

가 LDL 콜레스테롤 <40 mg/dL을 달성하였다. 특히, 본 연구에서 에볼로쿠맙을 초기부터 사용한 군은 지연 

사용한 군보다 주요 심혈관 사건, 심혈관 사망 위험이 유의하게 낮아, 조기 치료의 유익성과 ‘legacy effect’ 가

능성을 보여준 바 있다. VESALIUS-CV 연구는 이전 심근경색 또는 뇌졸중 병력이 없는 고위험 환자를 대상

으로 에볼로쿠맙의 심혈관 사건 예방 효과를 평가하였다.13 이 연구에는 죽상경화성 질환 또는 고위험 당뇨병 

환자 12,257명이 포함되었으며, 전체 환자의 약 45%는 심근경색 병력이 없는 관상동맥질환 환자였다. 에볼

로쿠맙은 위약 대비 3-point MACE를 유의하게 감소시켜, 명백한 심근경색 또는 뇌졸중 병력이 없는 고위험 

관상동맥질환 환자에서도 적극적인 LDL 콜레스테롤 강하의 임상적 유용성을 뒷받침하였다.

또한 알리로쿠맙의 병용투여 효과를 발표한 ODYSSEY OUTCOMES 연구는 급성관상동맥증후군을 경험
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하고 나서 1개월 또는 급성관상동맥증후군 발생 1-12개월 이내의 환자 중 LDL 콜레스테롤의 추가 강하가 필

요한 18,924명을 대상으로 알리로쿠맙의 효과를 평가하였다.9 연구에 등록된 환자의 약 89%는 이미 고강도 

스타틴 또는 최대 가용 용량의 스타틴 치료를 받았음에도 LDL 콜레스테롤 수치가 목표 수치에 도달하지 않

는 상태였다. 한편, ODYSSEY OUTCOMES에는 아시아 환자가 전체 환자군의 12%에 달하는 2,300여 명의 

자료가 포함되었다. 평균 2.8년 동안의 추적관찰 결과에서 알리로쿠맙을 사용한 환자군은 위약군과 비교하

여 주요 심혈관질환 사건발생의 복합 변수로 정의되는 관상동맥 심장질환으로 인한 사망, 비치명적 심근경

색, 치명적 및 비치명적 뇌졸중, 입원이 필요한 불안정 협심증에 대하여 15%의 위험률 감소를 보고하면서 

PCSK9 단일클론항체의 효과를 입증하였다.

상기 임상 시험에서 공통적으로 확인된 점은 달성된 LDL 콜레스테롤 값이 낮을수록 LDL 콜레스테롤 값에 

대한 하한선 또는 ‘J’ 곡선 효과 없이 향후 심혈관질환 사건 발생의 위험도가 더 낮다는 것이다. 또한, 일부 연

구에서 PCSK9 단일클론항체 사용 또는 매우 낮은 LDL 콜레스테롤 달성에 따른 안전성 우려가 제기되었으

나, 대규모 무작위 배정 연구와 장기 추적 연구에서는 특별한 안전성 문제가 확인되지 않았다. 

간세포 내 PCSK9 mRNA를 표적으로 하는 siRNA 제제인 인클리시란도 LDL 콜레스테롤 강하 PCSK9 억

제제로 사용이 가능하다. 인클리시란은 초기 투여 후 3개월째 추가 투여하고 이후 6개월마다 투여하는 약제

로, ORION-9, ORION-10, ORION-11 연구 및 이들의 통합 분석에서 최대 가용 용량의 스타틴 치료 중인 고

위험 환자의 LDL 콜레스테롤을 위약 대비 약 50% 감소시켰으며, 그 효과는 18개월 동안 유지되었다.14-16 아

시아 환자를 대상으로 한 ORION-18 연구에서도 330일째 LDL 콜레스테롤을 위약 대비 57.2% 감소시켰고, 

전체 환자의 약 24%가 한국인으로 구성되어 국내 환자에 대한 적용 가능성도 시사하였다.17 또한 최근 VIC-

TORION-INCEPTION 연구에서는 급성관상동맥증후군으로 퇴원 후 5주 이내인 환자에서 인클리시란을 

표준치료에 추가한 경우, 통상 진료군에 비해 330일째 LDL 콜레스테롤 <70 mg/dL 도달률이 유의하게 높았

다(66.7% 대 28.1%). LDL 콜레스테롤 변화율도 통상 진료군보다 46.9% 더 크게 감소하여, 인클리시란이 급

성관상동맥증후군 이후 조기 LDL 콜레스테롤 목표 달성을 위한 추가 치료 전략으로 활용될 가능성을 보여

주었다.18 이상반응은 전반적으로 대조군과 유사하였고 주사부위 이상반응은 대부분 경증이었으며, 긴 투여 

간격은 장기 치료가 필요한 관상동맥질환 환자에서 치료 순응도 향상에 도움이 될 수 있다. 다만 인클리시란

의 심혈관 사건 감소 효과는 아직 확정적으로 입증되지 않았고, ORION-9, ORION-10, ORION-11의 환자수

준 통합 분석에서 주요 심혈관사건 발생 등 예후에 대한 연구결과에 귀추가 주목되고 있다.

이상의 근거를 종합하면, 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 달성을 위해 스타틴 치료에 비스

타틴 약제를 병용하는 전략은 임상적으로 유용하다. 이에 본 진료지침에서는 관상동맥질환 환자에서 스타틴 

치료만으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못하거나 조기 목표 달성이 필요한 경우, 에제티미브 또는 

PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용할 것을 권고한다(I, B). 

(3) 벰페도익산
벰페도익산(bempedoic acid)은 ATP-citrate lyase를 억제하는 경구 비스타틴 LDL 콜레스테롤 강하제이다. 

CLEAR Outcomes 연구는 스타틴 불내성 환자 13,970명을 대상으로 벰페도익산과 위약을 비교한 무작위 연

구로, 전체 환자의 약 70%가 이차예방 대상자였으며 벰페도익산은 6개월째 LDL 콜레스테롤을 위약 대비 약 

21% 추가 감소시켰고 주요 심혈관 사건도 유의하게 감소시켰다.19 일본인 환자를 대상으로 한 3상 연구에서
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도 스타틴 효과가 불충분하거나 스타틴 불내성이 있는 고LDL 콜레스테롤혈증 환자에서 벰페도익산은 12주

째 LDL 콜레스테롤을 유의하게 감소시켰고 안전성은 기존 연구와 유사하였다.20 다만 국내 관상동맥질환 환

자에서의 근거와 임상 경험은 아직 제한적이므로, 스타틴 불내성 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 

목표치 도달을 위한 추가 치료 선택지로 고려할 수 있다.

스타틴 불내성 관상동맥질환 환자에서 LDL 콜레스테롤 목표치 도달을 위해 벰페도익산 사용을 고려한다

(IIa, B).

4) 급성관상동맥증후군 환자의 약물치료
IMPROVE-IT 연구는 급성관상동맥증후군 환자에서 스타틴 치료에 에제티미브를 추가할 경우 LDL 콜레

스테롤이 추가로 감소하고 심혈관 사건이 유의하게 감소함을 보여주어, 급성관상동맥증후군 이후 스타틴 기

반 병용요법의 근거를 제시하였다. 스웨덴의 SWEDEHEART 레지스트리 분석은 실제 임상현장에서의 초기 

병용요법의 가능성을 뒷받침한다. 급성심근경색 환자 35,000여 명을 대상으로 분석한 결과, 입원 후 12주 이

내에 에제티미브를 병용한 환자군은 지연 병용군이나 미병용군에 비해 주요 심혈관 사건 및 심혈관 사망률

이 낮았으며, LDL 콜레스테롤 <55 mg/dL 도달률도 더 높게 나타났다. 이 연구는 초기 병용요법이 LDL 강하 

외에도 생존에 기여할 가능성을 제시하였지만, 관찰 연구의 특성상 해석에는 주의가 필요하다.21 최근 급성관

상동맥증후군 환자에서 에제티미브 조기 병용의 효과를 평가한 체계적 문헌고찰 및 메타분석에서도 유사한 

결과가 보고되었다.22 이 메타분석은 급성관상동맥증후군 환자 20,291명을 포함하였으며, 고강도 스타틴에 

에제티미브를 조기 병용한 경우 LDL 콜레스테롤이 7일, 1개월, 3개월, 10-12개월 시점에서 각각 추가로 유의

하게 감소하였다. 또한 재발 심혈관 사건도 감소하였으며, 비치명적 심근경색은 OR 0.86, 허혈성 뇌졸중은 

OR 0.80으로 낮게 보고되었다.

이상의 연구결과들을 종합하면, 급성관상동맥증후군 환자에서 초기부터 스타틴과 에제티미브 병용요법

을 시행하는 전략은 LDL 콜레스테롤 목표 도달률을 높이고 주요 심혈관 사건 감소에 기여할 수 있음을 시사

한다. 또한 부작용 발생률이 낮고, 순응도 향상에도 기여할 수 있다는 점에서 임상적 적용 가능성이 높다.

따라서 국내 급성관상동맥증후군 환자에게 초기부터 최대 가용 용량의 스타틴과 에제티미브 병용요법을 

시행하여 LDL 콜레스테롤 목표치에 조기에 도달하는 것을 고려한다(IIa, B).

5) 요약
관상동맥질환 환자는 초고위험군에 해당하므로 이차예방을 위해 강력한 LDL 콜레스테롤 강하 치료가 필

요하다. 치료 목표는 LDL 콜레스테롤 55 mg/dL 미만이면서 동시에 기저치 대비 50% 이상 감소를 달성하는 

것이며, 급성심근경색증이 발생한 경우에는 기저 LDL 콜레스테롤 농도와 관계없이 가능한 한 조기에 스타

틴을 시작해야 한다. 스타틴 치료만으로 목표치에 도달하지 못하거나 급성관상동맥증후군과 같이 조기 목표 

달성이 필요한 경우에는 에제티미브 또는 PCSK9 억제제 등 비스타틴 약제를 병용하여 LDL 콜레스테롤 목

표에 도달하도록 적극적으로 치료한다. 이번 지침에서는 국내외 임상연구 근거를 바탕으로 관상동맥질환 환

자에서 보다 낮은 LDL 콜레스테롤 목표와 적극적인 병용 치료 전략의 중요성을 강조하였다. 
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2. 뇌졸중(뇌혈관질환)과 이상지질혈증

권고안

내용 권고등급 근거수준

허혈뇌졸중 환자의 이상지질혈증 치료방침을 결정하기 위해서, 가능하다면 뇌졸중 발병 원인과 죽상경화증 동반 
유무에 대한 평가를 권고한다.

Ⅰ E

관상동맥질환이 없고, 심장성 색전원(cardioembolic source)도 없으면서, LDL 콜레스테롤이 100 mg/dL 이상일 
경우에는 뇌졸중 이차예방을 위해 고강도 스타틴제제를 권고한다.

Ⅰ A

허혈뇌졸중 또는 일과성뇌허혈발작 환자 중 두개강내 또는 두개강외 뇌혈관협착, 대동맥 죽상경화성 플라크, 또는 
관상동맥질환의 병력이 있는 경우, 스타틴을 우선적으로 사용하되, 필요하다면 에제티미브를 추가하여 LDL 
콜레스테롤을 70 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 권고한다.

Ⅰ B

죽상경화성 질환과 심혈관질환 위험 요인을 가지고 있는 허혈뇌졸중 환자에서 최대 가용 용량의 스타틴과 
에제티미브를 병용하여도 LDL 콜레스테롤 수치가 70 mg/dL 미만으로 떨어지지 않으면 PCSK9 억제제 사용을 
고려한다.

IIa B

죽상경화성 허혈뇌졸중 또는 죽상경화증에 의해 발생했을 것으로 생각되는 일과성뇌허혈발작 환자에서 재발성 
죽상경화성 혈관질환의 위험이 높다고 생각되는 경우에는 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만으로 낮추는 것을 
고려한다.

IIa B

1) 뇌졸중의 정의와 분류기준
WHO는 뇌졸중을 ’갑자기 발생하는 국소 신경학적 장애 또는 완전한 뇌기능 장애가 24시간 이상 지속하

면서 뇌혈관 질환 이외 다른 원인이 없는 경우’로 정의하고 있다.1 다만 최근에는 증상이 24시간 지속되지 않

더라도 뇌 자기공명영상 등 영상 검사 등에서 임상 양상에 부합하는 병변이 발견되는 경우도 뇌졸중의 정의

에 부합하는 것으로 해석되고 있다.2

뇌졸중은 혈관이 막혀서 발생하는 허혈뇌졸중과 혈관이 터져서 생기는 출혈뇌졸중으로 크게 나눌 수 있

고, 허혈뇌졸중은 혈관이 막힌 원인에 따라 아형(subtype)을 분류하는데, Trial of Org 10172 in Acute Stroke 

(TOAST) 연구에 도입되었던 5가지 아형 분류기준이 가장 널리 사용되고 있다.3 이 분류에 의하면, 허혈뇌졸

중은 발병 원인에 따라 1) 큰 뇌혈관의 죽상경화증에 의한 큰동맥죽상경화증(large artery atherosclerosis), 2) 

소혈관폐색(small vessel occlusion), 3) 심방세동 등 심장질환에 의한 심장성 색전증(cardioembolism), 4) 혈

관박리, 혈관염, 모야모야병 등에 의한 다른원인 뇌졸중(other determined causes), 그리고 5) 두 가지 이상의 

허혈뇌졸중 발생 원인이 있거나 원인이 확인되지 않은 경우 또는 원인 검사를 시행하지 못하여 정확한 원인 

분류가 어려운 경우를 포함하는 원인불명뇌졸중(undetermined causes)으로 나눌 수 있다.2,3 허혈뇌졸중의 

아형 중에서 큰동맥죽상경화증(뇌혈관의 죽상경화증)이나 심장의 관상동맥협착 및 심근경색에 의한 심장성 

색전증이 발생하는 경우는 이상지질혈증과 가장 관련이 있다고 생각되며, 나머지 뇌졸중의 아형에서도 이상

지질혈증이 주요 위험요인으로 작용하는지에 대해서는 아직 명확한 근거가 부족하다.4 허혈뇌졸중 환자의 

이상지질혈증 치료는 뇌졸중의 각 아형별로 다르게 접근하는 것이 이론적으로 타당하다. 그러나, 뇌졸중 관

련 연구가 아형으로 분류해서 진행되지 않은 경우가 많고, 때로는 아형을 분류하기 어려운 경우도 있기 때문

에 현실적으로는 체계적으로 아형별 치료 전략을 수립하기에는 어려움이 있다.
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위에서 설명한 바와 같이 죽상경화성 허혈뇌졸중은 죽상경화증에 의한 뇌혈관의 협착 및 혈전/색전으로 

인해 혈관이 막혀서 발생한 허혈뇌졸중을 말한다. 이에 반해 죽상경화증을 동반한 허혈뇌졸중은 뇌졸중의 

발생 원인에 무관하게 죽상경화증이 있는 경우(예를 들면, 심방세동에 의해 허혈뇌졸중이 발생한 환자가 관

상동맥질환이나 말초혈관질환을 가지고 있는 경우)를 말한다. 죽상경화성 허혈뇌졸중과 죽상경화증을 동

반한 허혈뇌졸중(어떤 아형이라도)은 모두 이상지질혈증 치료가 필요한 경우이기 때문에 치료 전략을 수립

할 때 항상 염두에 두어야 한다. 따라서 모든 허혈뇌졸중 환자는 죽상경화증을 포함한 뇌졸중 발병 원인에 

대한 평가를 가능하면 진행해야 하고 치료 계획은 죽상경화증의 유무 및 뇌졸중의 아형을 고려하여 수립해

야 한다.

2) 심장성 색전증을 제외한 허혈뇌졸중환자의 이상지질혈증 치료
SPARCL 연구는 혈중 LDL 콜레스테롤이 100-190 mg/dL인 허혈뇌졸중, 출혈뇌졸중(허혈뇌졸중이나 관상

동맥질환 발생위험이 있다고 판단되는 경우) 및 죽상경화증이 원인으로 추정되는 일과성뇌허혈발작 환자 

4,731명을 대상으로 진행되었다.5 주된 제외 요인은 스타틴치료의 분명한 적응증인 관상동맥질환 기왕력 또

는 유의한 말초혈관질환, 심방세동, 임상적으로 의미 있는 승모판 협착 등이었다. 이 연구는 뇌졸중의 아형을 

기준으로 등록을 한 것은 아니나, 실질적으로는 주로 심장성 색전증을 제외한 허혈뇌졸중 또는 일과성뇌허

혈발작 환자가 등록되었다. 등록된 환자들은 무작위로 atorvastatin 80 mg 또는 위약을 투약받았다.5 평균 4.9

년의 추적관찰 기간 동안 일차결과변수인 뇌졸중 재발은 투약군의 11.2%, 위약군의 13.1%에서 발생하여, 위

약군 대비 atorvastatin 80 mg의 5년간 뇌졸중 재발 상대위험도 감소는 16%였다(HR, 0.84; 95% CI, 0.71-

0.99). 또한 전체 심혈관질환 사건 발생도 atorvastatin 투약군에서 상대위험도가 20% 더 낮았다(HR, 0.80; 

95% CI, 0.69-0.92). 그리고, 이차 결과변수중 하나인 출혈뇌졸중은 스타틴 투여군에서 위험도가 증가하였다.

SPARCL연구가 뇌졸중의 아형을 고려하지 않고 등록을 진행한 연구이기 때문에, 연구자들은 사후에 아형

에 따른 atorvastatin의 치료효과를 추가 분석하였다.6 이 사후분석(post-hoc analysis)에서 큰혈관죽상경화증, 

소혈관폐색, 원인불명뇌졸중, 그리고 일과성뇌허혈발작 등 허혈뇌졸중 아형에 따른 atorvastatin의 뇌졸중 재

발 및 전체 심뇌혈관질환 예방에 대한 치료효과의 이질성은 관찰되지 않았다. 저자들은 죽상경화성 아형 이

외의 허혈뇌졸중 환자들도 관상동맥에 죽상경화증이 있거나 50% 이상 협착이 있는 경우가 많아서 스타틴치

료가 이득을 주었을 것이라는 가설을 제시하였다.6

3) 죽상경화증이 동반된 허혈뇌졸중환자의 이상지질혈증 치료
TST연구는 죽상경화증을 동반한 허혈뇌졸중 환자에서 특정 LDL 콜레스테롤 목표수치 달성이 주요 심뇌

혈관질환을 감소시킬 수 있는지를 조사한 연구로 프랑스와 한국에서 진행되었다.7 선정기준은 1) 최근 3개월

이내 허혈뇌졸중이나 15일이내 고위험 일과성뇌허혈발작, 2) 두개강내 또는 두개강외 뇌혈관협착, 대동맥 

죽상경화성 플라크, 또는 관상동맥질환의 병력, 그리고 3) 스타틴치료의 분명한 적응증(미국, 프랑스, 또는 

한국 진료지침)이 있는 경우였다. 주된 제외기준은 죽상경화증이 없는 심장성 색전증에 의한 뇌졸중/일과성

뇌허혈발작, 스타틴을 복용하지 않은 상태에서 LDL 콜레스테롤이 <100 mg/dL인 경우, 증상성 출혈뇌졸중, 

스타틴을 복용하지 못하거나 이미 최대 용량을 복용하는 경우 등이었다. 등록된 환자는 목표 LDL 콜레스테

롤 <70 mg/dL (낮은 목표군) 또는 90-110 mg/dL (높은 목표군)의 두 군 중 하나에 무작위 배정되었다. 목표 
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LDL 콜레스테롤을 달성하기 위해 스타틴, 그리고 필요한 경우 스타틴/에제티미브 병합치료가 사용되었다. 

평균 3.5년의 추적기간동안 일차결과변수인 주요 심뇌혈관질환은 낮은 목표군에서 8.5%, 높은 목표군에서 

10.9% 발생하였다(HR, 0.78; 95% CI, 0.61-0.98).

SPARCL연구와 비슷한 디자인이나 1,589명의 아시아인을 대상으로 저강도 스타틴(pravastatin 10 mg)의 

효과를 조사한 J-STARS 연구는 혈중 총콜레스테롤 180-240 mg/dL인 비심장색전성 허혈뇌졸중(non-cardio-

embolic stroke) 환자를 대상으로 저용량 스타틴 치료군과 대조군의 뇌졸중 및 일과성허혈발작 발생률을 비

교하였다.8 평균 4.9년간의 추적관찰 기간 동안 저강도 스타틴은 대조군에 비해 전체 뇌졸중 및 일과성뇌허혈

발작의 발생 위험도를 줄이지 못하였으나, 죽상경화성 허혈뇌졸중 발생은 pravastatin군에서 연간 0.21%, 대

조군에서 0.65%로 (P=0.0047), 저강도 스타틴도 죽상경화성 허혈뇌졸중의 재발을 줄였다. 양군에서 출혈뇌

졸중의 발생 위험도는 차이가 없었다. 다만, 이 연구는 등록문제로 원래 계획하였던 3,000명의 절반정도를 등

록한 상태에서 중지되었기 때문에 충분한 통계적 검정력을 확보할 수 없었다. 

4) 고위험 죽상경화성 뇌졸중환자에서 목표 LDL 콜레스테롤
뇌졸중환자에서 목표 LDL 콜레스테롤 수치 <55 mg/dL를 달성하는 것이 추가적인 이득이 있는지를 일차

결과변수로 확인한 임상시험은 없다. 급성관상동맥증후군 환자를 대상으로 에제티미브 10 mg의 추가 이득

을 평가한 IMPROVE-IT연구에서 simvastatin 40 mg 단독군에 비해 simvastatin 40 mg과 에제티미브 10 mg 

병용군에서 허혈뇌졸중 발생이 유의하게 낮았는데(HR, 0.79; 95% CI, 0.67-0.94), 임상시험 참여 1년 후 LDL 

콜레스테롤 수치가 simvastatin 단독군에서는 69.9 mg/dL, simvastatin과 에제티미브 병용군에서는 53.2 mg/

dL이었다. 따라서 고위험군에서 목표 LDL 콜레스테롤 <70 mg/dL 보다는 <55 mg/dL가 허혈뇌졸중 발생을 

줄일 수 있을 것으로 생각된다.9

FOURIER연구는 심뇌혈관질환이 있는 환자에서 PCSK9 억제제(evolocumab)의 혈관질환 예방효과를 평

가한 연구이다.10 총 27,564명의 환자가 등록되었다. 등록 기준은 죽상경화성 심뇌혈관질환(심근경색, 비출혈

성 뇌졸중, 증상성 말초혈관질환)이 있으면서 스타틴을 사용하고 있으나 LDL 콜레스테롤이 70 mg/dL 이상

인 경우 또는 non-HDL 콜레스테롤 100 mg/dL 이상 등이었다. 일차결과변수는 뇌졸중, 심혈관질환, 혈관질

환에 의한 사망, 불안정협심증에 의한 입원, 관상동맥 재개통술의 복합결과변수였다. 연구 시작시 평균 LDL 

콜레스테롤은 92 mg/dL이었고, 연구기간동안 치료군은 위약군에 비해 LDL 콜레스테롤이 50-58 mg/dL 더 

낮았다. 전체 환자에서 추적기간(중간값 2.2년)동안 치료군의 뇌졸중 발생률은 1.5%, 위약군은 1.9%로 21%

의 상대 위험도 감소가 있었다. 전체 환자 중 뇌졸중 병력이 있었던 환자 5,337명의 자료를 분석한 결과 치료

시작 4주후 LDL 콜레스테롤 수치는 evolocumab군의 경우 30.9 mg/dL으로 대조군에 비해 55.6% 낮았다. 

FOURIER 연구의 일차결과변수인 주요심뇌혈관질환 예방에 대한 evolocumab 효과는 뇌졸중 병력이 있는 

환자와(HR, 0.85; 95% CI, 0.72-1.00) 뇌졸중 병력이 없는 환자에서 차이가 없었다(HR, 0.85; 95% CI, 0.79-

0.93) (P for interaction=0.91). Evolocumab의 뇌졸중 예방 효과도 뇌졸중 병력이 있는 환자와(HR, 0.90; 95% 

CI, 0.68-1.19), 뇌졸중 병력이 없는 환자에서(HR, 0.71; 95% CI, 0.56-0.91) 유의한 차이가 없었다(P for inter-

action=0.22).11 비록, 하위집단 분석에 의한 결과이지만 뇌졸중환자에서도 LDL 콜레스테롤 수치를 집중적으

로 낮추는 것이 주요 심뇌혈관질환과 뇌졸중 위험을 더 낮출 수 있다는 것에 대한 간접근거로 생각된다. 
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3. 당뇨병과 이상지질혈증

권고안

내용 권고등급 근거수준

당뇨병 환자는 심혈관질환의 위험도를 평가하기 위해 당뇨병을 처음 진단했을 때, 그리고 이후 매년 1회 이상 혈청 
지질검사를 시행한다.

I E

지질검사의 항목은 총콜레스테롤, HDL 콜레스테롤, 중성지방, LDL 콜레스테롤을 평가한다. I A

Non-HDL 콜레스테롤 및 ApoB를 측정하여 당뇨병성 이상지질혈증을 평가할 것을 고려한다. IIa A

심혈관질환을 동반한 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤 농도를 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 
감소시키는 것을 권고한다.

I A

표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대)을 
동반하거나 주요 심혈관 위험인자를 동반한 당뇨병 환자, 또는 유병 기간 10년 이상의 2형 당뇨병 환자는 LDL 
콜레스테롤 농도를 70 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 권고한다.

I A

표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만, 망막병증, 신경병증, 좌심실비대)을 
동반하거나 주요 심혈관 위험인자를 3개 이상 동반한 당뇨병 환자에서 추가적인 심혈관 사건 예방을 위해 LDL 
콜레스테롤 농도를 55 mg/dL 미만 그리고 기저치보다 50% 이상 감소시키는 것을 선택적으로 고려한다.

IIa B

유병기간 10년 미만이고 심혈관질환 주요위험인자를 동반하지 않는 당뇨병 환자의 경우, 일차 예방을 위해 LDL 
콜레스테롤 농도가 100 mg/dL 이상인 경우 약물치료를 권고한다.

I A

20년 이상 조기 발현된 1형 당뇨병이면서 표적장기 손상이 동반된 경우 고위험 2형 당뇨병 환자와 동일하게 강력한 
LDL 콜레스테롤 조절을 고려할 수 있다.

IIb C

당뇨병 환자에서 이상지질혈증이 있는 경우 적극적으로 생활습관을 개선하도록 교육하고 실행 여부를 추적 
관찰한다.

I A

당뇨병 환자에서 이상지질혈증의 일차 약물로 스타틴을 권고한다. I A

최대 가용 용량(maximum tolerated dose)의 스타틴으로 목표치에 도달하지 못한 경우 에제티미브의 추가를 
고려한다.

IIa B

심혈관질환이 있는 당뇨병 환자에서 에제티미브를 추가한 후에도 목표치에 도달하지 못한 경우 PCSK9 억제제의 
추가를 고려한다.

IIa A

고중성지방혈증의 치료로는 금주와 체중감소를 포함한 생활습관교정과 혈당조절 등의 이차적인 요인에 대한 
치료를 우선적으로 시행할 것을 권고한다.

I B

심한 고중성지방혈증(500 mg/dL 초과)의 경우 페노피브레이트, 오메가-3 지방산 등의 약물치료를 고려한다. IIa A

생활습관 개선 및 스타틴 투약 후에도 200 mg/dL 이상의 고중성지방혈증이 지속될 때, 심혈관질환의 예방을 
위하여 페노피브레이트 추가 투약하는 것을 고려할 수 있다.

IIb B

생활습관 개선 및 스타틴 투약 후에도 200 mg/dL 이상의 고중성지방혈증이 지속될 때, 심혈관질환의 예방을 
위하여 EPA와 DHA를 혼합한 오메가-3 지방산을 추가 투약하는 것을 고려할 수 있다.

IIb E

고위험 당뇨병 환자에서 스타틴 치료 후에도 중성지방 농도가 135-499 mg/dL로 지속되는 경우, 심혈관질환 
예방을 위해 icosapent ethyl (IPE) 4 g/일 병용 투여를 고려한다.   

IIa B

약물치료 4-12주 후 혈청 지질검사를 하고 치료에 대한 반응과 순응도를 평가하는 것을 고려한다. I E
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1) 배경
당뇨병 환자는 비당뇨병인에 비해 심혈관질환으로 인한 사망 위험이 2-4배 높고, 심혈관질환은 당뇨병 환

자의 주요 사망원인이기 때문에1 당뇨병 환자의 이상지질혈증은 적극적으로 치료해야 한다.2 UK Prospective 

Diabetes Study (UKPDS)에서는 심혈관질환의 여러 위험인자 중 LDL 콜레스테롤이 2형 당뇨병 환자에서 관

상동맥질환 발생의 가장 강력한 예측변수로 분석되었는데, LDL 콜레스테롤이 39 mg/dL씩 증가할 때마다 

관상동맥질환의 발생 위험도는 약 60% 증가하였다.3 대한당뇨병학회의 Diabetes Fact Sheet 2024에 의하면 

우리나라 30세 이상 2형 당뇨병 환자의 74.2%가 고콜레스테롤혈증을 동반하고 있으며, 그 중 65.3%만이 

LDL 콜레스테롤을 목표치(100 mg/dL 미만) 내로 조절하고 있다.4 

2) 당뇨병 환자에서 검사 및 추적 관리
전형적인 당뇨병성 이상지질혈증은 고중성지방혈증 및 저HDL 콜레스테롤혈증을 보이며, LDL 콜레스테

롤이 높지 않다 하더라도 작고 치밀한 LDL 입자가 많아지면서 죽상동맥경화증이 더 잘 발생하는 특징을 보

인다. 따라서 당뇨병 환자는 진단 시, 그리고 이후 매년 혈중 지질 검사를 시행할 것을 권고한다. 또한 이상지

질혈증의 약물치료를 시작하는 경우, 약제 시작 전과 투여 4-12주 후에 혈청 지질검사를 실시하여 약제의 효

과와 순응도를 평가할 것을 권고한다. 이후에는 환자의 심혈관질환 위험도 및 투약 후 지질 감소 정도에 따라 

3-12개월 간격으로 검사할 것을 추천한다.5 일반적인 지질 검사(총콜레스테롤, HDL 콜레스테롤, LDL 콜레

스테롤, 중성지방) 외에도 non-HDL 콜레스테롤(=총콜레스테롤-HDL콜레스테롤)이나 ApoB를 측정하여 

당뇨병성 이상지질혈증을 평가할 수 있다.6 특히 공복이 아닌 상태에서 검사한 경우 LDL 콜레스테롤보다 

non-HDL 콜레스테롤로 지질상태를 평가할 수 있다.5

3) 이상지질혈증의 치료목표
심혈관질환에 대한 스타틴 치료의 이득은 2형 당뇨병 환자를 대상으로 한 연구와 주요 스타틴 임상 연구에 

포함된 당뇨병 환자의 하위군 분석에서 지속적으로 증명되었다.3,7,8 UKPDS에서는 심혈관질환의 여러 위험

인자 중 LDL 콜레스테롤이 2형 당뇨병 환자에게서 관상동맥질환 발생의 가장 강력한 예측변수로 분석되었

는데, LDL 콜레스테롤이 39 mg/dL씩 증가할 때마다 관상동맥질환의 발생 위험도는 약 60% 증가하는 것으

로 나타났다.3 Heart Protection Study (HPS)를 통하여 당뇨병환자에게서 과거 심혈관질환의 유무와 상관없

이 스타틴 사용을 통한 LDL 콜레스테롤 치료가 위약군과 비교하여 주요혈관질환의 위험도를 22% 감소시키

는 결과가 발표되었다.7 HPS 추가분석을 통해 심혈관질환이 없는 당뇨병환자의 LDL 콜레스테롤의 조절목

표치(100 mg/dL 미만)의 근거를 확보하였다. 이후 Cholesterol Treatment Trialists’ Collaboration에서 수행한 

14개 무작위 임상 연구의 메타분석에서는 스타틴 치료로 LDL 콜레스테롤이 약 39 mg/dL (1 mmol/L) 감소

할 때마다 5년간 주요 심혈관 사건의 발생이 23% 감소하였으며, 이는 기저 LDL 콜레스테롤 농도나 다른 기

저 특성들과 무관하였다.8 해당 메타분석에서 2형 당뇨병 환자는 비당뇨병 환자와 비슷한 정도의 상대 위험

도 감소가 있었기 때문에, 당뇨병 환자의 심혈관질환 절대 위험도가 더 높다는 점을 고려하면 스타틴 치료로 

인한 LDL 콜레스테롤 강하의 절대 이득은 더 클 것으로 생각할 수 있다.

ASCVD가 있는 환자에서 스타틴과 에제티미브 혹은 PCSK9 억제제의 병용 효과를 평가한 IMPROVE-IT, 
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FOURIER, ODYSSEY OUTCOMES 연구에서는 LDL 콜레스테롤을 70 mg/dL 미만으로 낮춘 경우에도 추가

적인 LDL 콜레스테롤의 감소가 주요 심혈관 사건의 위험도를 낮춘다는 것을 보여주었다.9-11 또한, 하위군 분

석에서는 당뇨병이 있는 경우 상대 위험도의 감소가 더 크거나12 비당뇨병군과 유사하였다.13,14 따라서 심혈

관질환을 동반한 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만, 그리고 기저치보다 50% 이상 감소하도

록 조절할 것을 권고하였다. 

유병 기간이 10년 이상인 2형 당뇨병, 알부민뇨(소변 알부민/크레아티닌 비율 30 mg/g 이상), 추정사구체

여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만의 만성콩팥병, 망막병증, 신경병증 등은 당뇨병 환자에서 심혈관질환의 위

험을 증가시키는 요인으로 잘 알려져 있다.15 또한 2019 ESC/EAS 진료지침에서는 표적장기손상이나 연령, 

고혈압, 이상지질혈증, 흡연, 비만 중 3개 이상의 주요 위험인자 여부, 당뇨병 유병 기간에 따라 위험도를 평가

하고 치료 목표를 구분하여 제시하고 있다.16 

한국인 당뇨병 환자에서도 심혈관질환의 위험도를 국외의 진료지침과 같은 기준으로 평가할 수 있는지에 

대한 명확한 연구는 부족하다. 하지만 최근 국민건강보험공단의 자료를 이용하여 30-90세 약 248,000명의 한

국인 2형 당뇨병 환자를 대상으로 9.3년간 추적관찰한 연구에서는, 이전에 심혈관질환이 없었던 당뇨병 환자

에서 심근경색과 뇌졸중으로 정의한 심혈관질환의 발생률이 만성콩팥병, 고혈압, 긴 유병기간, 주요심혈관

질환 위험인자가 동반되어 있을 경우 증가하는 것으로 확인되었다. 1-2개의 주요 심혈관질환 위험인자를 동

반하거나 당뇨병 유병기간이 5년 이상인 환자에서는 LDL 콜레스테롤 1.8 mmol/L (70 mg/dL) 이상인 구간

부터 심혈관질환의 위험이 증가하였다. 특히 만성콩팥병(18.3/1,000인 년)이나 3개 이상의 주요 위험인자를 

동반한 경우(14.1/1,000인 년)는 이전에 심혈관질환이 있던 사람(14.1/1,000인 년)과 비교해 비슷하거나 더 높

았으며, LDL 콜레스테롤이 55 mg/dL 미만인 경우 심혈관질환 발생이 가장 낮은 것으로 분석되었다.17 따라

서 유병기간이 10년 이상이거나 주요 심혈관질환 위험인자[연령(남자 45세 이상, 여자 55세 이상), 관상동맥

질환의 조기 발병 가족력(남자 55세 미만, 여자 65세 미만), 고혈압, 흡연, HDL 콜레스테롤 40 mg/dL 미만] 

또는 표적장기손상(알부민뇨, 추정사구체여과율 60 mL/min/1.73 m² 미만, 망막병증, 신경병증, 및 좌심실비

대)을 동반한 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤을 70 mg/dL 미만으로 조절할 것을 권고하였다. 또한 표적장기

손상이나 3개 이상의 주요심혈관질환 위험인자를 동반한 당뇨병환자는 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만

으로 조절하는 것을 선택적으로 고려한다. 

4) 이상지질혈증의 치료
(1) 생활습관교정
2형 당뇨병이 있거나 심혈관질환의 위험인자를 가지고 있는 사람을 대상으로 지중해식 식사의 심혈관위험

에 대한 효과를 살펴본 무작위대조연구에서는 지중해식 식사를 한 군이 대조군에 비해 심혈관질환의 위험이 

31% 감소하는 결과를 보였다.18 식사요법과 신체 활동량 증가를 비롯한 생활습관교정, 비만한 환자에게서 체

중감량 등이 지질농도를 개선시킬 수 있다.19 식사요법은 환자의 나이, 당뇨병 종류, 복용약물, 지질농도 및 동

반질환을 고려해 개별화해야 한다. 포화지방산, 콜레스테롤, 트랜스지방의 섭취를 줄이고, 오메가-3 지방산

과 섬유소의 섭취는 늘리도록 한다. 엄격한 혈당조절이 지질농도를 개선시킬 수 있는데, 특히 혈당조절이 안

되면서 중성지방이 매우 높은 경우 효과가 크다. 또한 고중성지방혈증에는 금주와 체중감량이 효과적이다. 
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(2) 스타틴
당뇨병 환자를 대상으로 한 연구에서 스타틴 치료는 심혈관질환의 일차예방과 이차예방 모두에 유의한 효

과가 있었다. 2형 당뇨병 환자에서 스타틴을 이용한 일차예방 연구로는 CARDS가 대표적이다.20 심혈관질환 

위험인자를 1개 이상 동반한 40-75세 2형 당뇨병 환자를 대상으로 아토르바스타틴 10 mg을 투약한 결과, 평

균 LDL 콜레스테롤이 72 mg/dL로 기저 대비 39% 감소하였으며, 심혈관질환의 발생 위험은 37% 감소하였

다. 심혈관질환의 병력이 있는 2형 당뇨병 환자에서 스타틴 치료의 이차예방 효과를 증명한 대표적인 연구는 

TNT 및 PROVE-IT이다. 이 연구에서 아토르바스타틴 80 mg을 투약하여 LDL 콜레스테롤을 57-77 mg/dL로 

유지한 경우 저용량 스타틴으로 81-99 mg/dL로 유지한 경우에 비해 심혈관질환 발생이 의미 있게 감소하였

다.21,22 메타분석에서도 당뇨병 환자에게서 스타틴 치료는 기저 LDL 콜레스테롤 수치나 환자의 특성에 관계

없이 LDL 콜레스테롤이 1 mmol/L (약 39 mg/dL) 감소할 때 5년간의 심혈관질환 발생을 23%까지 감소시켰

다.8 이 메타분석에서 스타틴 치료의 이득은 1형 당뇨병과 2형 당뇨병에서 유사했다.

(3) 병합치료
① 스타틴과 에제티미브 병용 

스타틴 단독에 비해 스타틴과 에제티미브 병용은 LDL 콜레스테롤을 15-20% 추가로 낮출 수 있다.23,24 스타

틴과 에제티미브 병용치료의 심혈관질환 발생 감소 효과를 본 대표적인 연구가 IMPROVE-IT이다. 이 연구

는 급성관상동맥증후군으로 입원한지 10일 이내인 환자 18,144명을 대상으로 하였으며, 스타틴과 에제티미

브 병용치료군에서 스타틴 단독군에 비해 LDL 콜레스테롤이 15.8 mg/dL 더 낮았고, 심혈관질환 발생의 상

대위험도가 6.4% 감소하였다.11 이 연구의 하위군 분석에서는 당뇨병이 있는 경우 심혈관 질환에 대한 상대

위험도 감소가 14%로 나타나, 당뇨병 환자에서 심혈관질환의 예방효과가 더 큰 것으로 나타났다.25 

심혈관질환을 동반하지 않은 당뇨병 환자만을 대상으로 스타틴과 에제티미브의 병용효과를 살펴본 무작

위대조연구는 아직 없다. 안정협심증, 급성관상동맥증후군, 만성신장질환, 말초혈관질환 등의 환자군들을 

대상으로 한 7개 무작위대조연구의 메타분석에서도 당뇨병 환자군은 심혈관질환 위험이 11% 감소하였고, 

비당뇨병군에 비해 효과가 더 좋은 것으로 나타났다.12

② 스타틴과 PCSK9 억제제 병용 

스타틴을 최대내약용량으로 사용하고 있는 심혈관질환 위험이 높은 환자 혹은 2형 당뇨병 환자에게 

PCSK9 억제제인 에볼로쿠맙 또는 알리로쿠맙을 추가한 경우 LDL 콜레스테롤이 36-59% 더 감소하였다.26-28 

27,564명의 심혈관질환 환자를 대상으로 한 FOURIER 연구에서는 스타틴에 에볼로쿠맙을 추가한 군에서 

LDL 콜레스테롤이 59% 감소했으며, 2.2년의 연구기간 동안 심혈관질환의 상대위험도가 위약군에 비해 15% 

감소하였다.10 이 연구에서 11,031명의 당뇨병 환자를 대상으로 한 하위군 분석에서도 유사한 결과를 보였

다.13 18,924명의 최근 급성관상동맥증후군이 있었던 환자들을 대상으로 한 ODYSSEY OUTCOMES 연구에

서는 스타틴에 알리로쿠맙을 추가한 군에서 2.8년의 연구기간 동안 심혈관질환의 위험이 15% 의미있게 감

소하였고,9 당뇨병 환자를 대상으로 한 하위군 분석에서도 유사한 결과를 보였다.14 FOURIER 연구의 장기 추

적 연구인 FOURIER-OLE에서는 초기부터 에볼로쿠맙을 투여받은 군이 위약 투여 후 공개연장 기간에 에볼

로쿠맙을 시작한 군에 비해 장기 추적 기간 동안 주요 심혈관 사건뿐 아니라 심혈관 사망 위험도 낮은 것으로 
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보고되었다.29 최근 VESALIUS-CV 연구에서는 이전 심근경색증 또는 뇌졸중 병력이 없는 죽상경화증 또는 

당뇨병을 가진 고위험군에서 에볼로쿠맙이 위약에 비해 첫 주요 심혈관 사건의 위험을 감소시켰다.30 특히 명

백한 죽상경화성 심혈관질환이 확인되지 않은 고위험 당뇨병 환자를 대상으로 한 사전 지정 하위분석에서도 

첫 주요 심혈관 사건 감소 효과가 보고되어, 일부 고위험 당뇨병 일차예방군에서도 PCSK9 억제제의 임상적 

이득 가능성을 시사하였다.31 다만 일반적인 당뇨병 일차예방군 전체로 확대 적용하기에는 대상군, 비용효과

성 및 국내 적용 가능성에 대한 추가 검토가 필요하다. 

③ 스타틴과 오메가-3 지방산 또는 피브레이트 병용치료 

에제티미브 외에 스타틴과 오메가-3 지방산의 병용치료, 스타틴과 피브레이트의 병용치료 연구들이 있으

며, 이들 병용치료들은 명확한 이득을 보이지는 않았다. 오메가-3 지방산의 심혈관질환에 대한 예방효과를 

보고자 한 연구들은 결과는 일관적이지 않다. REDUCE-IT 연구에서는 스타틴과 오메가-3 지방산 중의 하나

인 EPA의 병용치료가 심혈관질환을 예방하는 효과를 보였다.32 이 연구에서는 스타틴을 복용 중인 고중성지

방혈증 환자에게 4 g의 icosapent ethyl (IPE)을 추가한 결과, 스타틴 단독 투여군에 비해 심혈관질환의 위험

이 25% 감소하였다. 당뇨병 환자만 따로 분석한 결과에서도 동일한 효과가 있었다. 그러나 당뇨병 환자가 약 

70% 정도 포함된 STRENGTH 연구에서는 스타틴과 하루 4 g의 오메가-3 지방산 병용치료가 심혈관질환 예

방에 효과를 보이지 않았다.33 

2형 당뇨병 환자에서 스타틴과 피브레이트를 병용해 중성지방을 낮추고 HDL 콜레스테롤을 올리는 것이 

심혈관질환의 예방에 도움이 되는지에 대해서는 논란이 있다. ACCORD 연구에서 스타틴과 피브레이트의 

병용치료는 스타틴 단독치료와 비교해 심혈관질환의 발생 위험을 낮추는 데는 실패하였다. 그러나 하위군 

분석에서 당뇨병 이상지질혈증(중성지방 204 mg/dL 이상이면서 HDL 콜레스테롤 34 mg/dL 미만)이 있는 

경우 심혈관질환의 예방 가능성을 시사한 바 있다.34

그러나 가장 최근에 발표된 PROMINENT에서는 이상지질혈증을 동반한 2형 당뇨병 환자(95.7%가 이미 

스타틴을 복용하고 있었음)에서 페마피브레이트의 치료는 중성지방 수치를 포함한 지질 수치를 상당히 개선

시켰으나 심혈관질환위험을 감소시키지 않았다.35 이는 피브레이트를 이용한 중성지방 감소가 잔류 심혈관

질환 위험을 줄이는 데 한계가 있음을 시사한다.

(4) 고중성지방혈증의 치료
고중성지방혈증의 경우 중성지방을 증가시킬 수 있는 2차적인 원인(체중증가, 음주, 탄수화물 섭취 과다, 

만성신장질환, 당뇨병, 갑상선기능저하증, 임신, 에스트로젠, 타목시펜 및 글루코코르티코이드 등의 투약력) 

및 지질대사의 이상을 일으킬 수 있는 유전적인 문제가 있는지 확인하는 것이 필요하다.36 당뇨병 환자에서 

체중감소, 신체활동의 증가, 금주를 포함한 의학영양요법 등의 생활습관교정은 고중성지방혈증의 치료에 효

과적이며 일부 환자에서는 죽상경화심혈관질환의 위험요소를 감소시킬 수 있다.37 혈당이 조절되지 않을 경

우 고중성지방혈증이 악화되며, 엄격한 혈당조절은 중성지방을 낮출 수 있다. 2차적인 원인이 있는 경우 해

당 원인에 대한 치료를 우선적으로 고려한다.

중성지방 농도가 500 mg/dL 이상으로 상승된 경우에는 급성 췌장염의 위험이 증가한다고 알려져 있으므

로 급성 췌장염을 예방하기 위해 저지방식사 및 금주와 함께 피브레이트, 오메가-3 지방산 등의 약물치료를 
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즉각적으로 고려한다.38 중성지방이 200-499 mg/dL인 경우에는 심혈관질환의 위험도에 따른 LDL 콜레스테

롤의 조절이 필요하며 LDL 콜레스테롤을 목표치 미만으로 낮추기 위해 우선적으로 치료적 생활습관교정과 

스타틴 치료를 권고한다. 치료적 생활습관교정과 스타틴 약물치료를 통해 LDL 콜레스테롤 목표 달성후에도 

중성지방이 200 mg/dL 이상인 경우 이를 낮추기 위하여 피브레이트, 오메가-3 지방산 등의 약물치료를 고려

할 수 있다. 중성지방 조절을 위한 단일약제 투여에도 중성지방이 목표치에 도달하지 않는 경우에는 병용요

법을 고려할 수 있다.

(5) 요약
당뇨병 환자에서 이상지질혈증의 일차적 치료 목표는 심혈관 위험도에 따라 LDL 콜레스테롤을 적절한 목

표치 미만으로 조절하는 것이다. 유병기간 10년 미만의 심혈관질환이 없는 당뇨병 환자에서는 기본적으로 

LDL 콜레스테롤을 100 mg/dL 미만으로 조절하는 것을 목표로 한다. 그러나 심혈관질환을 동반한 당뇨병 환

자에서는 다른 초고위험군 환자와 동일하게 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만으로 조절하고, 기저치 대비 

50% 이상 감소시키는 것을 권고한다. 또한 표적장기손상(알부민뇨, 만성신장질환[추정사구체여과율 60 

mL/min/1.73 m2 미만], 망막병증, 신경병증 등)이나 3개 이상의 주요 심혈관질환 위험인자[연령(남자 45세 

이상, 여자 55세 이상), 고혈압, 흡연, 관상동맥질환의 조기 발병 가족력(남자 55세 미만, 여자 65세 미만), 

HDL 콜레스테롤 40 mg/dL 미만)]을 동반한 당뇨병 환자에서는 LDL 콜레스테롤을 55 mg/dL 미만으로 조절

하는 것을 선택적으로 고려할 수 있다. 유병 기간이 10년 이상이거나 1-2개의 주요 심혈관질환 위험인자를 동

반한 당뇨병 환자는 LDL 콜레스테롤을 70 mg/dL 미만으로 조절할 것을 고려한다. 

당뇨병 환자에서 이상지질혈증이 있는 경우 일차적인 약물치료는 스타틴의 사용이며, 생활습관교정과 함

께 적극적으로 시행한다. 스타틴을 초기 용량을 투여한 후 LDL 콜레스테롤 농도가 목표치에 도달하지 못하

면 스타틴의 용량을 증량할 수 있으며, 최대내약용량의 스타틴으로 LDL 콜레스테롤 목표치에 도달하지 못

한 경우 에제티미브의 추가를 고려한다. 심혈관질환을 동반한 당뇨병 환자에서 에제티미브 병합 후에도 목

표치에 도달하지 못한 경우에는 PCSK9 억제제의 병용치료를 고려할 수 있다.
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4. 만성콩팥병과 이상지질혈증

권고안

내용 권고등급 근거수준

만성콩팥병으로 처음 진단된 경우는 이상지질혈증에 대해 검사를 진행하는 것을 권고한다. I C

만성콩팥병 환자는 심뇌혈관질환의 고위험군으로 간주하고 LDL 콜레스테롤을 낮추는 것을 기본 치료목표로 
권고한다.

I A

50세 이상이거나 사구체여과율 <60 mL/min/1.73 m2 인 만성콩팥병 환자(비투석/비이식)는 심뇌혈관계질환의 
위험을 낮추기 위해 스타틴 또는 스타틴+에제티미브 병용치료를 권고한다.

I A

50세 이상이고, 사구체 여과율 ≥60 mL/min/1.73 m2 인 만성 콩팥병 1-2단계 환자는 스타틴 치료를 권고한다. I B

18-49세 사이의 만성 콩팥병 환자(비투석/비이식)는 심혈관 위험도에 따라 스타틴 치료를 권고한다. II A

고중성지방혈증을 가진 성인 만성콩팥병 환자의 경우 일차적으로 치료적 생활습관의 변화를 고려한다. II A

1) 만성콩팥병의 정의와 이상지질혈증의 병태생리
만성콩팥병(chronic kidney disease)의 유병률은 전 세계적으로 빠르게 증가하고 있으며, 우리나라에서도 

2021-2023년 기준 7.6-8.4% 수준으로 10명 중 1명꼴로 추정된다.1 고령화와 당뇨, 고혈압 증가로 인해 환자수

가 10년새 2배이상 급증하였고, 70세 이상에서는 유병률이 20%를 넘는다. 만성콩팥병이 악화되는 말기신부

전의 유병률은 우리나라가 세계 3위 수준을 보이고 있다. 이런 만성 콩팥병 환자들의 주요 사망원인은 심혈

관 질환으로서, 신기능 저하와 알부민뇨의 존재는 그 자체로 강력한 심혈관 위험인자로 간주되어야 하며, 진

료지침에서 만성콩팥병을 고위험군으로 분류하는 근거가 될 수 있다.2

만성콩팥병은 임상적으로 신장의 구조적 또는 기능적 이상이 3개월 이상 지속되는 상태를 의미하며, The 

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) 진료 지침에 의거하여 다음 2가지 조건들 중 하나를 

만족할 때로 정의한다.3

I. 사구체여과율(glomerular filtration rate, GFR)의 감소 유무와 상관없이 향후 신기능 저하를 가져올 수 있

는 구조적, 혹은 기능적 신손상이 3개월 이상 지속되는 경우를 지칭하며 이는 구체적으로 다음의 경우들을 

포함한다.

A. 조직학적인 이상소견을 보이는 경우

B. 혈액 또는 소변검사상 알부민뇨를 포함하는 신손상 지표들이 양성인 경우

C. 방사선학적으로 이상소견을 보이는 경우

II. 신손상 유무와 상관없이 사구체여과율이 3개월 이상 60 mL/min/1.73 m2 미만으로 감소해 있는 경우

상기 조건 외에 알부민뇨는 사구체 여과장벽의 손상을 반영하는 민감한 지표로서, 장기 예후 및 합병증에 

매우 중요하여 KDIGO 2012에서 알부민뇨를 포함하여 분류체계를 개정하였다(표 5-1).4
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표 5-1. KDIGO 가이드라인에 따른 만성 콩팥병 단계 분류

 

일반 인구 집단과 비교하여 만성콩팥병 환자의 이상지질혈증의 전형적인 양상은 고중성지방혈증, HDL 콜

레스테롤 감소, LDL 콜레스테롤의 질적 변형(small dense LDL 증가)로 요약할 수 있는데, 이는 신장 기능 저

하에 따른 지질대사 효소의 활성 변화와 수송 단백질의 이상으로 발생한다.5,6 만성콩팥병의 초기부터 나타날 

수 있는 특징적인 소견으로는 Triglyceride-Rich Lipoprotein (TRL)의 이화 장애로 인한 혈중 농도 상승인데, 

이는 간의 과잉생성보다는 신기능 저하에 따른 지질단백분해효소(Lipoprotein lipase, LPL)와 간지질단백분

해효소 (Hepatic lipase, HL) 발현 감소와 아포지단백 C-III 증가로 중성지방의 말초 분해 저하가 핵심 기전이

다.2 이로 인해 VLDL과 유미입자(chylomicron) 잔유물이 혈중에 체류하게 된다. 여기에 인슐린 저항성으로 

인한 VLDL 생산 증가와 투석 시 반복적 헤파린 사용에 따른 LPL 고갈이 고중성지방혈증을 악화시킨다. 동

시에, LCAT 활성 저하와, Apo A-I의 합성 감소, CETP 상대적 활성 증가로 인해 HDL 콜레스테롤은 수적, 기

능적으로 모두 손상되어 역콜레스테롤 수송 장애와 수명 단축, 항산화 및 항염증 기능을 상실하여 혈관 내피

세포를 보호하지 못하고 오히려 죽상경화를 촉진하는 성질을 띠게 된다.7 만성콩팥병 환자에서 LDL 콜레스

테롤의 절대적인 수치는 정상이어도 심혈관 질환의 위험이 높을 수 있는데, 이는 TRL 대사 장애의 결과로 

sdLDL의 입자가 증가하기 때문이다. sdLDL은 산화에 취약하고 혈관 침투력이 크기 때문에 죽상경화 위험이 

높다고 알려져 있다. 또한 만성 콩팥병에서는 TG-rich lipoproteins의 증가로 remnant cholesterol이 상승하

여, 심혈관 질환의 위험이 더 높아진다. 따라서 만성콩팥병에서는 표준 LDL 콜레스테롤 보다 non-HDL 콜레

Prognosis of CKD by GFR
and Albuminuria Categories: 

KDIGO 2012

Persistent albuminuria categories Description and 
range

A1 A2 A3

Normal to 
mildly 

increased

Moderately 
increased

Severely 
increased

<30 mg/g 
<3 mg/mmol

30-300 mg/g 
3-30 mg/mmol

>300 mg/g
 >30 mg/mmol

G1 Normal or high ≥90

G2 Mildly decreased 60-89

G3a
Mildly to moderately 
decreased

45-59

G3b
Moderately to 
severely decreased

30-44

G4 Severely decreased 15-29

G5 Kidney failure <15

Green: low risk (if no other markers of kidney disease, no CKD); Yellow: moderately increased risk; Orange: high risk; Red, very high risk.
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스테롤이나 ApoB가 위험평가에 더 적절하다.8,9 단백뇨와 지질대사의 상관관계도 중요하여, 신증후군 수준

의 단백뇨(>3 g/Cr)가 동반된 경우에는 알부민 소실에 따른 간의 보상적 합성 증가로 LDL 콜레스테롤이나 

ApoB 생성이 급증해 중증 고콜레스테롤혈증이 나타날 수 있다.8

2) LDL 콜레스테롤의 목표치와 추적관찰 
만성콩팥병에서 LDL 콜레스테롤의 임상적 역할은 제한적이다. 주요 스타틴 연구에서 LDL 콜레스테롤이 

1.0 mmol/L 감소에 따른 상대적 위험도 감소 효과는 신기능이 악화됨에 따라 점점 약해지고, 투석 환자에서

는 거의 미미하였다.10 이에 LDL 콜레스테롤을 치료 목표로 둘 것인지, 추적관찰의 필요성이 있을지에 대해

서는 진료지침마다 다양하다(표 5-2). 처음 만성콩팥병으로 진단된 경우(투석여부와 상관없이) 이상지질혈

증에 대해 검사를 시행하도록 권고하고 있는데, 이차성 이상지질혈증과 교정가능한 인자들(갑상선기능저하

증, 과도한 음주, 신증후군, 당뇨, 간질환, 약제 등)과 구별하기 위함이다.11,12 또한, 이상지질혈증의 기저검사

는 특별히 관리가 필요한 환자들을(중성지방 >1,000 mg/dL, or LDL 콜레스테롤 >190 mg/dL) 파악하기 위해 

필요하다.11

표 5-2. 주요 진료지침에 따른 만성 콩팥병 환자에서의 LDL 콜레스테롤 저하 요법의 적응증13

2013 (2024)a) KDIGO 2018 AHA/ACC 2019 ESC/EAS 2026 KSoLA

치료적응증

비투석/비이식 
만성콩팥병

• 50세 이상
• 18-49세 이면서 ASCVDb) 
고위험군

• LDL-C 70-189 mg/dL,  
10년 ASCVD 위험도 ≥ 7.5%

• LDL-C ≥ 190 mg/dLc)

• ASCVDc)

• 당뇨병c)

• eGFR < 60 mL/min/1.73 m2

• ASCVDc)

• 당뇨c)

• 가족성 고지질혈증c)

• 만성콩팥병 3-5단계
• 1-2단계에서는 나이와 
ASCVDb)의 위험도 고려

투석 이미 스타틴±에제티미브 
복용중인 환자(치료시작은 
권고하지 않음)

이미 스타틴을 복용하고 있는 
환자(치료시작은 권고하지 
않음)

이미 스타틴±에제티미브 
복용중인 환자(ASCVD 
위험군이 없는 경우 스타틴의 
시작은 권고하지 않음)

이미 스타틴±에제티미브 
복용중인 환자(치료시작은 
권고하지 않음)

신이식 이식 수혜자 언급없음 이식 수혜자 이식수혜자e)

목표 LDL-C 권고하지 않음 ≥ 30% 감소(중등도 위험군)
≥ 50% 감소(고위험군)c)

≥50% (and)
<70 mg/dL (고위험군) (or)
<55 mg/dL (초고위험군)d)

특정수치를 목표로 제시하지 
않음(LDL-C의 목표는 
이환정도와 위험도에 따라 
결정될 수 있음)

ACC, American College of Cardiology; AHA, American Heart Association; ASCVD, atherosclerotic cardiovascular disease; CKD, chronic 
kidney disease; EAS, European Atherosclerosis Society; eGFR, estimated glomerular filtration rate; ESC, European Society of Cardiology; 
FH, familial hypercholesterolemia; KDIGO, Kidney Disease: Improving Global Outcomes; KSoLA, The Korean Society of Lipid and 
Atherosclerosis; KT, kidney transplant; LDL-C, low-density lipoprotein cholesterol.
a) 2024년 가이드라인에서는 이상지질혈증 치료만을 다루는 것이 아니라, 만성콩팥병의 전반적인 평가와 관리를 목표로 하고, 이중 지질 관리에 
대한 부분은 2013년 가이드라인을 대체로 수용하고 있음.
b) 하기 항목 중 한 개 이상: 관상동맥질환 과거력, 당뇨, 기저의 허혈성 뇌졸중, 10년 관상동맥질환 사망률 혹은 심근경색 위험도 10% 이상
c) 일반인구집단에서 언급된 내용으로 만성콩팥병 파트에서 특징적인 것은 아님.
d) 위험도 분류를 위한 사구체 여과율의 범위는 다음과 같음: 고위험군 (eGFR 30-59 mL/min/1.73 m2), 초고위험군 (eGFR < 30 mL/min/1.73 m2)
e) 본 권고안에는 신장이식 수혜자와 관련된 내용이 포함되어 있지는 않으나, 해설을 제시함.

대한신장학회에서는 당뇨병성 콩팥병 환자에 대해 KDIGO 가이드라인과 맥락을 같이 하지만 임상적 의

사결정을 지원하기 위해 국내외 진료지침의 목표치를 모두 참고할 수 있도록 허용하고 있다.14 정리하면, 

KDIGO 가이드라인은 LDL 콜레스테롤 수치 자체보다는 위험도를 우선시하여 다양한 복합질환을 가진 환
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자군에서 단순성과 안전성을 강조하고, AHA/ACC 지침과 ESC/EAS 지침은 초기 만성콩팥병 단계에서 LDL 

콜레스테롤 기준치와 감소 목표를 포함하여 일반 인구집단에서의 전통적인 지질관리 프로토콜과 일치한다. 

한국지질동맥경화학회와 대한신장학회는 대체로 KDIGO 원칙을 따르면서, 국제 지침의 목표치를 참고할 

수 있는 유연성을 허용하고 있다.13 다만, 최근 공개된 KDIGO 당뇨병-만성콩팥병 지침 등에서는 죽상경화성 

심혈관질환 위험이 높거나 당뇨병을 동반한 만성콩팥병 환자를 중심으로 LDL 콜레스테롤 목표치를 제시하

려는 동향이 관찰되므로, 이 영역에서는 향후 반영할 필요가 있다. 

3) 만성콩팥병에서의 약물요법 - 대규모 주요 연구에 따른 진료지침
스타틴 요법이 신기능의 악화를 지연시킨다는 근거는 없지만 주요 연구들은 만성 콩팥병 환자에서 심혈관 

질환을 예방한다는 효과를 보였다. 2000년대에 대규모 연구들이 있었고, 이 연구결과들을 바탕으로 진료지

침을 제시하였으나 이후에 의미있는 연구들이 진행되고 있지 않아 2013년 KDIGO 가이드라인 이후 큰 변화

는 없다고 할 수 있다. 

(1) 비투석/비이식 만성콩팥병 환자 콜레스테롤 강하 약물치료
2011년 진행된 Study of Heart and Renal Protection (SHARP) 연구는 비투석 만성콩팥병 환자를 대상으로 

지질 강하 치료효과를 평가한 유일한 대규모 연구이다.15 기존 심근경색이나 관상동맥 재개통술 과거력이 없

는 9,270명의 만성콩팥병 3-5단계에 해당하는 환자들을 대상으로, 심바스타틴 20 mg과 에제티미브 10 mg 병

용요법의 효과를 5년간 추적관찰 하였고, 병용요법 군이 위약군에 비해 주요 심혈관계 사건의 발생위험을 

17% 유의하게 감소시켰다. 이 연구는 스타틴 단독요법보다 에제티미브를 병용함으로써 신기능이 저하된 환

자에서 부작용위험을 높이지 않고 효과적으로 LDL 콜레스테롤을 추가적으로 감소(33 mg/dL) 시킬 수 있음

을 입증했다. 스타틴 주요 연구들의 사후 분석과 메타분석 결과에 따르면, 투석이 필요하지 않은 만성콩팥병 

환자에서 스타틴은 심혈관 위험을 감소시키는 것으로 나타났다.16,17 만성콩팥병 1-4기 환자 41,273명을 포함

한 43개 연구를 분석한 최근 메타분석에서는 스타틴 치료가 주요 심혈관 사건의 상대위험을 28% 감소시키는 

것을 보고하였다.18 이런 결과들을 근거로 비투석/비이식 만성콩팥병 환자에서 스타틴 혹은 스타틴과 에제티

미브의 병용요법을 권고하게 되었지만 KDIGO 2013년 가이드라인에서는 모든 환자에게 일률적인 권고를 

하지 않는다. 대신 10년 관상동맥질환 위험도가 10%를 초과하는 경우에 치료를 권고하고 있는데, 이 수치는 

Alberta kidney Disease Cohort (1,268,028 환자 데이터)에서 당뇨나 기저 심혈관질환 병력이 없는 50세 미만

의 환자들은 10년 관상동맥질환 위험도가 10% 미만인 결과에서 비롯되었다.19 결론적으로 비투석/비이식 만

성콩팥병 환자에서의 지질강하요법에 대한 KDIGO에서의 권고사항은 아래와 같다.

-  50세 이상이고 사구체 여과율 <60 mL/min/1.73 m2 인 경우, 스타틴 단독 혹은 스타틴/에제티미브 병용요

법을 권유한다. 

- 50세 이상이고 사구체 여과율 ≥60 mL/min/1.73 m2 인 경우는 스타틴을 권유한다.

- 18-49세 사이의 환자들은 아래 사항 중 1가지 이상 해당하면 스타틴 치료를 권유한다. 

• 관상동맥질환 과거력(심근경색, 관상동맥 재개통술)

• 당뇨
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• 허혈성 뇌졸중 과거력

• 추정 10년 관상동맥 질환 발병 위험도 >10% 

KDIGO 지침에서는 LDL 콜레스테롤의 구체적인 치료 목표를 제안하지 않는다. 다만 KDIGO 에서는 만

성 콩팥병 환자를 심혈관질환의 고위험군으로 간주하면서도, 스타틴의 부작용에 취약한 대상으로 고려한다. 

따라서 LDL 콜레스테롤 목표수치가 아닌 기존의 임상 시험들에서 충분한 효과를 보이면서도 안전성이 입증

된 용량을 기반으로, 사용 가능한 스타틴과 권고 용량을 제시하고 있다(표 5-3). 그럼에도 죽상경화성 심혈관

질환이나 당뇨병 등 심혈관 위험이 매우 높은 상태를 동반한 경우에는 다른 국제지침들을 참고하여 LDL 콜

레스테롤 및 위험도에 기반하여 스타틴의 강도 조절 또는 비스타틴계 약물의 추가 투여를 고려할 수 있다고 

생각된다. 또한 일부 아시아인들에게서는 적은 용량의 스타틴으로도 의미 있는 LDL 콜레스테롤 감소효과를 

볼 수 있어 권고 용량보다 적은 용량을 사용할 수 있다.20

표 5-3. KDIGO 에서 만성콩팥병 3-5단계 환자들에게 권고하는 약제 및 약물(투석/이식 포함)

Statin Recommended dose 

Lovastatin Not studied

Pravastatin 40 mg/day

Simvastatin 40 mg/day or 20 mg/day with 10 mg ezetimibe

Atorvastatin 20 mg/day

Fluvastatin 80 mg/day

Rosuvastatin 10 mg/day

Pitavastatin 2 mg/day

(2) 투석 환자에서의 콜레스테롤 강하 약물치료
투석 환자를 대상으로 한 주요 무작위대조연구로는 2005년 4D 연구와 2009년 AURORA 연구가 있다. 4D 

연구는 2형 당뇨병을 동반한 혈액투석 환자(LDL 콜레스테롤이 80-190 mg/dL) 1,255명을 대상으로 아토르

바스타틴 20 mg 단독으로 4년 투여한 결과, 심혈관계 사건 발생이 8% 감소했으나 통계적으로 유의하지는 않

았다.21 AURORA 연구에서도 혈액투석 환자 2,776명을 대상으로 로수바스타틴 10 mg을 투약하며 평균 3.8

년 추적관찰했으나, 주요 심혈관계 사건의 감소는 유의하지 않았다.22 SHARP 연구의 1/3 정도는 투석환자였

으며, 이 하위군에서도 스타틴/에제티미브 병용요법에 의한 심혈관계 사건 발생 감소는 명확하지 않았다. 이

러한 결과는 투석 환자에서 심혈관 질환의 주요 병태생리가 죽상경화보다는 혈관 경직성, 혈관 석회화, 심근

의 구조적 이상, 교감신경의 활성화등 비죽상경화 기전에 의해 설명될 가능성을 시사한다.15 이와 같은 근거

를 바탕으로 KDIGO 에서는 투석 환자에서 스타틴 혹은 스타틴/에제티미브 병용요법의 신규시작을 일반적

으로 권고하지는 않는다. 다만, 기저 LDL 콜레스테롤이 특별히 높은 경우는 치료시작이 고려될 수 있으며, 이

는 4D 연구의 사후 분석에서 LDL 콜레스테롤이 145 mg/dL를 초과한 환자군에서 심혈관 사건 감소가 관찰

된 결과에 근거한다.23 또한, 최근 심근 경색 또는 허혈성 뇌졸중 병력이 있거나 기대여명이 긴 환자에서는 개

별적 판단 하에 치료가 적절할 수 있으나, 다수의 동반질환이나 다약제 복용 이 있는 환자에서는 제한적일 수 

있다. 한편, 이미 투석 시행 이전부터 스타틴 (단독 혹은 에제티미브 병용)을 투여 중이던 환자에서는 치료 지
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속이 권고된다. 비록 무작위대조 연구의 근거는 없으나 SHARP 연구에서 비투석 상태에서 치료를 시작한 후 

투석으로 이행한 2,141명의 데이터가 심혈관 예방 효과에 기여한 것으로 평가되어 이를 근거로 하였다. 

(3) 이식 환자에서의 콜레스테롤 강하 약물치료
신장이식 환자는 지질대사작용에 대한 면역억제제의 부작용으로 이상지질혈증을 많이 유발할 수 있기 때

문에 그 자체로 고위험인자에 해당한다.24 ALERT 연구 (2003)는 2,012명의 중성지방이 155-348 mg/dL 사이

인 신이식 환자를 대상으로 하였고, 플루바스타틴 40-80 mg 요법과 대조군을 비교하여 5.4년을 추적 관찰하

였다. 이 연구에서 주요 심혈관 이벤트를 17% 정도 감소시켰으나 통계적으로 유의하지 않았다.25 비록 근거

수준은 제한적이지만, 최신 지침은 일반적으로 신이식 수혜자들은 심혈관 위험을 낮추기 위해 스타틴 치료

를 시작하도록 권고하고 있다. 일단 적은 용량으로 시작해서 환자에 맞추어 단계적으로 증량하는 것을 권고

한다.26 신이식 환자는 면역억제제를 사용하기 때문에 약물상호작용에 유의해야 한다. 특히, cytochrome 

P450 (CYP) 3A4 경로를 통해 대사되는 싸이클로스포린 같은 약제는 스타틴 관련 근병증의 위험을 높일 수 

있다. 사용가능한 스타틴 중 플루바스타틴, 프라바스타틴, 피타바스타틴, 로수바스타틴은 대체 경로를 통해 

대사되므로 상호작용 위험이 상대적으로 낮은 것으로 알려져 있다.27 타크로리무스 역시 CYP3A4를 통해 대

사되지만 cyclosporin에 비해 스타틴과의 상호작용 위험이 더 낮은 것으로 보고되고 있다. 

(4) 만성콩팥병 환자의 중성지방 강하 약물치료
고중성지방은 만성콩팥병 환자에서 자주 동반되나, 피브린산 유도체나 오메가-3 등의 치료를 통해 심혈관 

예방효과를 기대하는 것은 아직 논란의 여지가 있다. 피브린산 유도체의 효과를 평가한 대규모 연구인 

FIELD 연구나 ACCORD 연구에서는 사구체여과율 60 mL/min/1.73 m2 미만의 환자가 매우 적게 포함되어 

이들의 결과를 피브린산 유도체의 효과와 안정성의 근거로 제시하기에는 무리가 있다. 또한, 고령의 환자에

서 피브린산 유도체를 투여했을 때, 오히려 신기능이 악화되거나 입원이 증가하는 등의 부작용을 보였다.28,29 

이런 문제로 KDIGO와 KSoLA지침에서는 만성 콩팥병 환자에게 심혈관 예방을 위해 피브린산 유도체를 권

고하지 않는다. KDIGO에서는 고중성지방혈증 (>500 mg/dL)이 있는 경우, 생활 습관 개선을 권고하고 있으

며, 보통 식이 조절, 체중 감량, 운동, 금주, 고혈당 치료 등을 의미한다.11 그러나, 중성지방이 1,000 mg/dL 이

상인 경우, 췌장염 위험이 있어 피브린산 유도체의 사용을 고려할 수 있고, 신기능에 따라 용량 조절이 필요하

다. 피브린산 유도체와 스타틴의 병용요법은 횡문근 융해증의 위험이 증가할 수 있어 권장되지 않으며, 신이

식 환자에서도 피브린산 유도체가 싸이클로스포린 농도를 낮추거나 근육병 위험을 증가시킬 수 있어 주의가 

필요하다. 

오메가-3 지방산의 경우, REDUCE-IT 연구에서는 하루 4 g의 EPA를 복용한 만성콩팥병 환자군에서 심혈

관 사건 발생이 유의하게 감소하였다. 하지만 EPA과 DHA이 복합된 오메가-3 지방산(EPA+DHA)를 복용한 

STRENGTH 연구에서는 치료군과 대조군 사이에 별다른 차이를 보이지 않았다.30,31 그리고 최근에 발표된 

PISCES 연구는 혈액투석 환자만을 대상으로 4 g 의 생선유(EPA+DHA)를 투여하였을 때 유의한 수준의 심

혈관 질환의 감소를 보고하였다.32 이처럼 오메가-3의 임상적 결과들은 상반되고 일관적이지 않아 만성콩팥

병 환자에서 적극적으로 권고되는 약물은 아니지만, KDIGO를 비롯한 국내외 당뇨학회 지침에서는 고중성

지방혈증이 동반된 당뇨성 만성콩팥병 환자에서 사용을 고려해볼 수 있는 약제로 언급된다.
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(5) 새로운 약제들 
에볼로쿠맙과 알리로쿠맙 같은 PCSK9 억제제는 기존의 죽상경화성 심혈관 질환이 있는 환자에게서 심혈

관 질환의 위험도를 유의하게 감소시키는 것은 잘 알려져 있다. 만성콩팥병 환자에서의 효과에 대해서도 관

심이 증가하고 있는데, FOURIER 연구에서는 신기능 보존군, 만성콩팥병 2단계와 3-5단계 환자들에서 효과

를 평가했을 때, 모든 만성콩팥병 단계에서 일관되게 심혈관 사건의 위험 감소 효과가 관찰되었다.33 다만, 이 

연구에서는 사구체 여과율 20 mL/min/1.73 m2 미만인 환자와 신이식 환자는 제외되었다. 알리로쿠맙을 평

가한 8개의 3상 ODYSSEY OUTCOMES 연구를 연구를 통합 분석한 연구에서도, PCSK9 억제제는 기저 신

기능과 무관하게 LDL 콜레스테롤을 효과적으로 감소시켰고, 다양한 만성콩팥병 단계에서도 일관된 지질강

하효과를 보였다.34

벰페도익산은 고콜레스테롤혈증 치료를 위해 승인된 ATP citrate lyase의 억제제로, 현재 1상 연구가 발표

되었고, 이 연구는 정상 신기능, 경도, 중등도/중증 신기능 저하를 가진 24명을 대상으로 안전성을 평가하였

다.35 전반적으로 양호한 내약성을 보였고, 신기능 저하 정도에 따라 이상반응은 보이지 않았다. 이에 사구체 

여과율 30 mL/min/1.73 m2 이상에서는 용량 조절이 필요 없지만, 그 이하의 환자에서는 아직 데이터가 부족

하다. 

4) 요약
만성콩팥병 환자들은 그 자체로 심혈관질환의 고위험군이지만, 신기능 저하에 따라 지질대사가 변형되어 

일반 인구 집단과는 다르며, LDL 콜레스테롤과 심혈관계 위험의 연관성은 신기능이 저하됨에 따라 미약해

져서 만성콩팥병 환자에서의 지질관리는 보다 정교하고 개별화된 접근이 필요하다. 비투석/비이식 상태의 

만성콩팥병 환자는 나이, 심혈관계 위험인자에 따라 스타틴 단독 혹은 스타틴/에제티미브 병용요법이 권고

된다. 투석하는 환자에서는 기존의 사용하던 약제를 중단할 필요는 없으며, 새로 시작하는 것은 권고되지 않

지만 기저 LDL 콜레스테롤이 매우 높은 경우는 치료 시작을 고려할 수 있다. 이식 환자에서는 수혜자에게 면

역억제제로 인한 이상지질대사를 예방하기 위해 스타틴 치료를 권고한다. 중성지방에 대해서는 약물요법을 

권고하지 않고, 500 mg/dL 이상의 고중성지방이 있는 경우는 생활습관개선을 권고하고, 1,000 mg/dL 이상

인 경우는 췌장염을 예방하기 위해 피브린산 유도체를 고려할 수 있다. 이외에 고콜레스테롤혈증의 치료를 

위해 PCSK9 억제제도 개발되어 연구가 진행되고 있지만 투석이나 이식 환자에 대한 데이터는 부족한 상황

이다. 결과적으로 만성콩팥병 환자에서의 지질강하치료는 환자의 신장기능 및 이환율, 심혈관 질환 위험도

에 따라 개별적으로 접근해야 한다. 
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5. 소아청소년의 이상지질혈증

권고안

내용 권고등급 근거수준

9-11세와 17-21세에 비공복상태에서 non-HDL 콜레스테롤로써 모든 소아청소년에게 선별검사를 실시하는 것을 
고려한다.

IIa B

심혈관질환의 위험인자가 있을 경우에는 2-8세, 12-16세에도 선별검사를 고려한다. IIa B

출생 이후 2세까지는 특정 상황에서 이상지질혈증에 대한 선별검사를 고려할 수 있다. IIb C

이상지질혈증이 있는 소아에서 Cardiovascular Health Integrated Lifestyle Diet 1 (CHILD 1)을 3-6개월간 
추천한다. CHILD 1으로 조절이 되지 않으면 CHILD 2-LDL, CHILD 2-TG를 권고한다.

I A

중성지방이 높은 비만한 소아의 경우에는 먼저 칼로리 섭취를 줄이고 신체활동을 늘리도록 권고한다. I B

생후 첫 6개월 동안 완전 모유 수유를 권고한다. I B

10세 이상의 소아에서 6개월 간 생활습관교정 및 식사요법(CHILD 1→CHILD 2-LDL) 후에도 LDL 콜레스테롤이 
≥190 mg/dL일 경우 또는 LDL 콜레스테롤이 160-189 mg/dL이며 조기 심혈관계 질환의 가족력, 적어도 한 가지 
이상의 고위험인자나 고위험조건, 두 가지 이상의 중등도 위험인자를 갖는 경우, LDL 콜레스테롤이 130-159 mg/
dL이며 2가지 이상의 높은 수준의 위험인자 또는 1가지 높은 수준의 위험인자와 2가지 이상의 중등도 위험인자가 
동반된 경우에 스타틴 제제의 사용을 권고한다.

I A

1) 정의
소아청소년기에 시작된 이상지질혈증은 조기 죽상경화증과 심혈관질환을 유발한다고 알려져 있으며 심

혈관질환 발생의 다른 위험인자인 고혈압, 비만 등과 연관성이 있다.1-3 국내 소아청소년의 이상지질혈증 진

단기준은 아직 정립되지 않았으나, 2011년 National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI)에서 개정한 내

용을 바탕으로, 소아청소년에서 혈청 총 콜레스테롤 ≥200 mg/dL, LDL 콜레스테롤 ≥130 mg/dL, non-HDL 

콜레스테롤 ≥145 mg/dL, 중성지방 ≥130 mg/dL (10세 미만에선 ≥100 mg/dL), HDL 콜레스테롤 <40 mg/dL

를 이상지질혈증으로 정의하고 있다(표 5-4).4,5 

표 5-4. 소아청소년 이상지질혈증의 진단기준(4)

단위 (mg/dL) 허용 경계 비정상

총 콜레스테롤 <170 170-199 ≥200

LDL 콜레스테롤 <110 110-129 ≥130

Non-HDL 콜레스테롤 <120 120-144 ≥145

중성지방

   0-9세 <75 75-99 ≥100

   10-19세 <90 90-129 ≥130

HDL 콜레스테롤 >45 40-45 <40
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2) 진단 
(1) 한국 소아청소년의 혈청지질농도 
혈청 지질 농도의 분포는 민족, 연령, 성별에 따라 다르나, 한국 소아청소년 혈청 지질 농도의 분포는 미국

의 백인 소아청소년과 유사하다. 2007-2009년 국민건강 영양조사자료에 따르면, 한국 소아청소년에서 총콜

레스테롤과 LDL 콜레스테롤 수치의 평균값과 50백분위수 수치는 미국과 동일하였고, 95백분위수에 해당하

는 총콜레스테롤은 203 mg/dL, LDL 콜레스테롤은 129 mg/dL였다.6 non-HDL 콜레스테롤 90-95백분위 값

은 145 mg/dL이며, HDL 콜레스테롤 10백분위수 값은 38 mg/dL였다.7 그러나 한국 청소년에서 중성지방 

75-90백분위수는 130 mg/dL, 90백분위수는 150 mg/dL로 NHLBI의 고중성지방혈증 기준인 130 mg/dL과는 

차이가 있어, 향후 한국 청소년 고중성지방혈증 기준에 대한 재검토가 필요할 것으로 사료된다.6 

2008년부터 2016년까지 누적 자료 분석에 따르면 10-18세 한국 소아청소년의 전체 이상지질혈증 유병률

은 26.9%로, 남아(28.2%)가 여아(26.3%)보다 다소 높은 경향을 보였다. 세부 지표별로는 고중성지방혈증

(13.2%), 저HDL 콜레스테롤혈증(11.6%), 고non-HDL 콜레스테롤혈증(8.2%) 순으로 관찰되었다.8 국민건강

영양조사 분석 결과, 2007년부터 2018년까지 12년간 한국 소아청소년의 고콜레스테롤혈증 유병률과 고LDL 

콜레스테롤혈증 유병률은 두배 가까이 증가하는 추세를 보였다.9,10 non-HDL 콜레스테롤 역시 평균 농도가 

유의하게 상승한 반면, 저HDL 콜레스테롤혈증 유병률은 모두에서 유의하게 감소하였다. 이상지질혈증의 

증가 추세는 남녀 모두에서 나타났으며, 비만하지 않은 소아청소년에서도 나타났다.9,10 가장 최근인 2021년 

국민건강영양조사에서도 10-18세 소아청소년의 28.1%가 이상지질혈증을 보였다. 비만한 소아청소년의 이

상지질혈증은 58.6%였으며, 비만하지 않은 소아청소년에서도 18.8%로 나타나 정상 체중군의 이상지질혈증

에 대한 관심이 필요함을 시사한다.11 

(2) 이상지질혈증의 선별검사
소아청소년 시기에 선별검사 목적은 이상지질혈증을 조기에 발견하여 관리를 함으로써 성인 시기의 심혈

관질환을 감소시키는 것이다. 

대규모 코호트 연구에서, 소아기부터 성인기까지 이상지질혈증이 지속되는 사람들의 심혈관 질환 발생 위

험은 정상 지질 수치를 유지하는 사람들에 비해 위험비가 5.17로 높았다. 소아기에 발생한 이상지질혈증을 성

인기까지 정상화시킨 경우에는 이상지질혈증이 없었던 소아와 심혈관 질환 발생 위험이 위험비 1.13으로 유

사했다. 이는 조기에 개입하여 지질 수치를 정상화 시키는 것이 장기적인 위험을 완화할 수 있음을 시사한다.3

따라서 소아청소년기부터 이상지질혈증에 대한 선별검사가 필요하며, non-HDL 콜레스테롤 측정이 추천

된다. non-HDL 콜레스테롤은 총 콜레스테롤에서 HDL 콜레스테롤을 뺀 값으로 LDL 콜레스테롤, Lp(a), in-

termediate density lipoprotein (IDL) 및 VLDL을 포함하므로 죽상 형성에 관여하는 모든 콜레스테롤을 포함

한다. non-HDL 콜레스테롤은 LDL 콜레스테롤보다 공복 상태의 영향을 받지 않으므로 소아 환자에게 더 실

용적인 선별 검사이다.4 국내 외 여러 연구를 통해서도 높은 non-HDL 콜레스테롤 수치가 소아청소년에서 성

인기 죽상동맥경화증 발생 위험의 주요 예측 인자로 제시되어 왔다.3,8,12-14 출생 후 2세까지는 동형접합 가족

성 고콜레스테롤혈증이 의심되거나 고위험 질환이 동반된 상태가 아니면 지질 검사가 권고되지 않는다. 이

상지질혈증의 선별검사는 9-11세, 17-21세에 non-HDL 콜레스테롤을 이용한 집단 검진을 권고하고 있다. 최

근 일본 연구에서 9-11세에 non-HDL 이 정상 수치였던 아동이 경계 혹은 비정상으로 나빠지는 데 걸리는 평
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균 시간은 10.6년으로 추산되어 현재 9-11세, 17-21세에 선별검사를 하는 근거를 뒷받침하고 있다.15 그 외의 

연령에서는 가족력 및 위험요인이 있을 경우 또는 가족 중에 새로운 위험인자가 발견되었을 경우에 공복지

질검사를 하도록 권고하고 있다(표 5-5, 5-6). 최근에는 가족성 고콜레스테롤혈증(FH)을 진단받은 경우에 부

모 및 형제자매부터 시작되는 체계적인 연쇄선별검사의 중요성이 강조되고 있다.16-19

표 5-5. 소아청소년에서 이상지질혈증의 선별검사

연령 권고안

출생-2세 선별검사 필요없음

2-8세 선별검사 권하지 않음1)

9-11세
가족력이나 위험인자가 있을 때, 공복지질검사 시행2)

비공복상태에서 non-HDL 콜레스테롤 측정
Non-HDL 콜레스테롤 ≥145 mg/dL이면, 공복지질검사 시행2)

12-16세 선별검사 권하지 않음

17-21세
가족 중 새로운 위험인자나 소견 발생시, 공복지질검사 시행2)

비공복상태에서 non-HDL 콜레스테롤 측정
Non-HDL 콜레스테롤 ≥145 mg/dL이면, 공복지질검사 시행2)

1)심혈관질환의 위험인자가 있을 경우에는 선별검사를 고려한다.
2)공복지질검사는 3개월 이내 2주 이상 간격으로 2회 실시한다.

표 5-6. 소아청소년에서 이상지질혈증의 위험인자

가족력

부모, 조부모, 이모, 고모 또는 삼촌 등 남자 55세 이전, 여자 65세 이전에 

심근경색, 협심증, 관상동맥우회수술/스텐트/혈관확장술, 급사 병력

높은 수준의 위험인자

약물치료를 필요로 하는 고혈압

흡연

BMI ≥97백분위수

고위험 조건(high risk conditions): 1형 및 2형 당뇨병, 만성콩팥병/말기신부전/신장이식, 심장이식, 동맥류를 동반한 가와사키병

중등도 수준의 위험인자

약물 치료가 필요 없는 고혈압

95백분위수 ≤BMI <97백분위수

HDL 콜레스테롤 <40 mg/dL 

중등도 위험조건(moderate risk conditions): 호전된 관상동맥 동맥류를 동반한 가와사끼병

                                                                                         만성염증성질환(전신성홍반성루푸스, 소아류마티스관절염), 인간면역결핍바이러스 감염, 신증후군

3) 치료
고콜레스테롤혈증 환아의 초기 관리에는 식사 요법, 신체 활동, 비만한 경우 체중 감량, 니코틴 노출 방지 

등의 생활 방식의 변화가 포함된다.20 동반 질환과 조기 ASCVD 발생 위험이 높은 경우, 일반적으로 생활 습

관 변화와 동시에 스타틴 요법을 시작한다. 중간 위험인 경우, 생활 습관 변화를 먼저 시작하고 3-6개월까지 

목표 LDL 콜레스테롤 수치가 달성되지 않으면 약물 요법이 추가된다.

(1) 식사요법
이상지질혈증이 있는 소아에서 CHILD1을 3-6개월간 추천한다.20 총 에너지 섭취 중 지방은 30%로 유지하
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고 포화지방산 섭취 10% 미만, 하루 총콜레스테롤 섭취 300 mg 미만으로 제한하는 식사요법이다. 목표에 도

달하지 못하면 이상지질혈증의 원인에 따라 2단계 식사 요법인 CHILD-2-LDL 또는 CHILD-2-TG를 시행한

다. 10세 이상의 소아에서 3-6개월간의 생활습관과 1차 식사교정에도 불구하고 LDL 콜레스테롤이 130 mg/

dL이상이면 CHILD-2-LDL을 시행한다. 포화지방산 섭취 7% 미만, 하루 총콜레스테롤 섭취 200 mg 미만, 가

공 식품을 통한 트랜스지방산 섭취를 최대한 배제하고, 불포화지방산 섭취는 10% 내외로 한다. 식이섬유 섭

취는 심장질환의 위험을 낮출 수 있으므로 적극 권장한다.4,21,22 중성지방이 높은 경우에는 생선 섭취를 늘려 

오메가-3 지방산 식이 섭취량을 늘려야 하며, 단순당(설탕, 액상과당) 섭취를 제한하고, 통곡물을 많이 섭취

하는 등 탄수화물 조절이 중요하다.23 소아청소년을 위한 심장 건강 식단은 다음과 같다.4,24

① 모유 수유

생후 6개월 동안의 완전 모유 수유와 최소 12개월까지의 지속적인 모유 수유를 권고한다. 모유 수유는 심

혈관질환 위험 요소인 비만 및 이상지질혈증의 유병률 감소와 관련이 있다. 

② 지방 섭취 

돌 지난 어린이의 경우 총 지방 섭취량은 전체 칼로리의 약 30%가 적절하다. 단, 분명한 이상지질혈증이 없

는 경우 유아기에 지방 섭취를 제한해서는 안 된다. 포화 지방산은 총 칼로리의 7-10%로 제한되며 식이 콜레

스테롤은 <300 mg/day로 제한한다.25-27 저포화지방산 식단은 주로 과일과 채소, 통곡물, 저지방 및 무지방 유

제품, 콩, 생선, 지방이 적은 살코기를 포함한다.21,22 나머지 20%의 지방섭취는 단일불포화지방산과 다가불포

화지방산의 조합으로 구성되어야 한다. 식단에 트랜스지방산이 포함되지 않도록 한다.

③ 기타

과일, 야채, 통곡물과 같이 섬유질이 풍부한 천연 식품 형태의 식이섬유 섭취를 권장한다.28,29 12개월 미만

의 영아에게 과일 주스 등은 권장하지 않으며, 1-3세 유아의 주스 섭취량은 하루 120 mL를 초과하지 않아야 

한다.30 1세 이상의 어린이에서 우유의 지방 함량에 대한 결정은 성장, 식욕, BMI, 심혈관질환 위험 요인을 기

반으로 해야 한다. 2세가 되면 포화지방산은 일일 칼로리 섭취량의 8-10%로 제한되어야 하며 우유는 저지방 

우유로 제공되어야 한다. 모든 어린이는 비타민 D의 일일 최소 섭취량(600 IU/일) 복용을 권장한다.

④ 식이 보조제

식물성 스타놀과 스테롤을 포함한 식이 보조제는 저포화지방산 식사와 함께 LDL 콜레스테롤 감소에 효능

을 보인다.4 오메가-3 지방산은 고중성지방혈증 환자 치료에는 사용될 수 있으나, 고콜레스테롤혈증이 있는 

어린이에게는 아직 효과가 입증되지 않았다.31

(2) 생활습관 개선
하루에 60분 이상의 규칙적인 중등도 이상의 신체활동, 유산소운동이 권장되며 TV 시청이나 인터넷 사용

시간은 가능한 줄이도록 권장한다.32,33 흡연은 반드시 금해야 한다.
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(3) 이상지질혈증 소아의 연령에 따른 약물 치료
약물 치료에 대한 결정은 최근 3개월 이내 적어도 2주 간격으로 2회 시행한 공복 혈중 지질 수치의 평균에 

근거해야 한다(그림 5-1A, B).4,34,35 이상지질혈증을 보이는 소아는 이에 대한 가족력 및 위험인자에 대해 조사

해야 한다. 평균 LDL 콜레스테롤 ≥250 mg/dL 또는 중성지방 ≥500 mg/dL일 경우 전문가에게 의뢰해야 한다.

그림 5-1A. 소아청소년기에서의 이상지질혈증 치료의 알고리즘 
 1)만 10세 이상
2)이차약제로 ezetimibe 등 소아청소년에서 사용할 수 있는 이상지질혈증 치료제

그림 5-1B. 소아청소년기에서의 이상지질혈증 치료의 알고리즘 

LDL-C ≥250 mg/dL → 전문가의뢰

130≤LDL-C<250 mg/dL

가족력(-), 위험인자(-)

고위험인자 ≥2개 혹은
고위험인자 1개 +

중등도위험인자 ≥2개

160 ≤LDL-C<190 mg/dL

가족력(+), 
고위험인자 ≥1개 혹은 
중등도위험인자 ≥2개

LDL-C ≥190 mg/dL130 ≤LDL-C<190 mg/dL

스타틴 치료1)

LDL-C <130, non-HDL-C ≥145 mg/dL

TG 교정 (그림 5-1B 로 이동)

LDL-C ≥130, TG <200 mg/dL

이차 약제 고려2)

LDL-C 이 목표치 <130 mg/dL에 도달했는가?
예

아니오

이차원인 배제, 위험인자 조사(표 5-6 참조)
CHILD 1 6개월 → CHILD 2 LDL+생활습관 변화

CHILD 2 LDL 지속
1년마다 FLP

CHILD 2 LDL 지속 
6개월마다 FLP

130 ≤LDL-C<160 mg/dL

공복지질검사(FLP) 2회 평균 TG ≥500 mg/dL → 전문가의뢰

130≤TG<500 mg/dL
(10세 미만 100≤TG<500)

CHILD 1 6개월 → CHILD 2 TG
 + 체중 감량 동반한 생활습관 변화

TG <130 mg/dL 
(10세 미만 TG<100)

CHILD 2 TG 지속
1년마다 FLP

TG 130-199 mg/dL 
(10세 미만 TG 100-199)

CHILD 2 TG 와 체중조절 강화
생선섭취 증가 
6개월후 FLP

TG ≥200-499 mg/dL

지질전문가의뢰 
스타틴 포함한 피브린산 고려

오메가3-지방산

공복지질검사(FLP) 2회 평균
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① 스타틴 치료 

10세 이전에는 일반적으로 스타틴 치료를 시작하지 않는다. 조기 심혈관계 질환의 가족력, 1개 이상의 높

은 수준의 위험인자 또는 2개 이상의 중등도 위험인자를 갖는 8-9세의 소아에서 생활습관 변화 및 식이요법

(CHILD 1 → CHILD 2-LDL)에도 LDL 콜레스테롤이 지속적으로 190 mg/dL 이상일 경우, 스타틴 치료를 고

려할 수 있다.4,35,36 또한 심한 일차성 고지질혈증이나 심각한 의학적 합병증에 대한 위험요인(동형접합 가족

성 고콜레스테롤혈증, LDL 콜레스테롤 ≥400 mg/dL, 일차성 고중성지방혈증 ≥500 mg/dL, 심혈관계질환, 심

장이식)이 있는 경우에도 전문가에 의뢰하여 약물 치료를 고려한다.36,37

10세 이상에서 콜레스테롤 <250 mg/dL 또는 중성지방 <500 mg/dL인 경우, 3-6개월간의 식사요법 및 생활

습관 교정이 약물치료 전에 선행되어야 한다. 이러한 생활 습관과 식사요법에도 지질 농도의 목표치에 도달

하지 않을 경우 스타틴 치료를 고려한다. 

② 그 외 약제

10세 이상의 소아에서 스타틴 치료에도 불구하고 목표한 LDL 콜레스테롤치에 도달하지 못하거나, 스타틴 

투여 후 근육통, 간수치 상승 등으로 스타틴 치료가 어려운 경우는 2차 약제로 콜레스테롤 흡수억제제인 

ezetimibe를 사용할 수 있다.38-41

LDL 콜레스테롤이 목표치에 도달했으나 non-HDL 콜레스테롤 농도가 ≥145 mg/dL일 경우에는 지질 전

문가에게 의뢰한다. 스타틴에 오메가-３ 지방산이나 피브린산 유도체를 병용하는 방안이 고려될 수 있으나 

소아에서 승인된 피브린산 유도체는 없으며 스타틴 병용 시 근병증 위험이 증가하므로 신중해야 한다. 니코

틴산은 성인에서 스타틴 병용 시 심혈관사건 감소 효과가 없고 이상반응이 증가하여 2016년 미국 FDA가 병

용 적응증 승인을 철회하였으므로, 더 이상 권고되지 않는다(그림 5-1B).4

생활 습관 개선 및 식사요법(CHILD 1 → CHILD 2-TG)에도 공복 시 중성지방이 200-499 mg/dL, non-

HDL 콜레스테롤 농도 ≥145 mg/dL일 경우 오메가-3 지방산의 투여를 고려할 수 있다(그림 5-1B).4,42 소아에

서 오메가-3 지방산은 고 중성지방혈증에서 중성지방을 낮출 수 있는 것으로 보이나 더 연구가 필요하다.31,43

PCSK9 억제제인 evolocumab의 경우 해외에서는 10세 이상의 이형접합 및 동형접합 가족성 고콜레스테

롤혈증에서 LDL 콜레스테롤 감소 목적으로 승인되었으나,38,44,45 국내에서는 동형접합 가족성 고콜레스테롤

혈증에서 기존 치료에 실패한 12세 이상에서만 제한적으로 사용되고 있다.

소아청소년에서 사용할 수 있는 약물은 표 5-7에 정리되어 있다.

표 5-7. 소아청소년 이상지질혈증 치료제의 주요 효과 및 용량 

분류 약제 개시용량
최대 하루 용량

 (10세 이상 소아 임상연구)
최대 일일 용량 

(성인 기준) FDA 승인

HMG-CoA 환원효소 
억제제(스타틴)

Atorvastatin 5-10 mg 20 mg 80 mg 승인

Fluvastatin 20 mg 80 mg 80 mg 승인

Lovastatin 10 mg 40 mg 80 mg 승인

Pravastatin 10 mg
8-13세 20 mg  
14-18세 40 mg

80 mg 승인

Rosuvastatin 5 mg 20 mg 40 mg 승인

Simvastatin 10세 5 mg, >10세 10 mg 40 mg 40 mg 승인

Pitavastatin 2 mg 4 mg 4 mg 승인
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분류 약제 개시용량
최대 하루 용량

 (10세 이상 소아 임상연구)
최대 일일 용량 

(성인 기준) FDA 승인

콜레스테롤 
흡수억제제

Ezetimibe 10 mg 10 mg 10 mg 승인

피브린산 유도체
Gemfibrozil 1,200 mg 데이터 부족 1,200 mg 비승인

Fenofibrate 40 mg 데이터 부족 130-200 mg 비승인

담즙산 제거제

Cholestyramine 2-4 g 혹은 240 mg/kg/일 8 g/4 g (10세 미만) 16 g 승인

Colestipol 2.5-5 g 12 g 20 g 비승인

Colesevelam 1.25 g 3.75 g 3.75 g 제한적 승인

오메가-3-지방산
Omega-3-acid 
ethyl esters

1 g 데이터 부족 4 g 비승인

PCSK9 억제제

Evolocumab

동형접합 FH-420 mg  
q 4 week

140 mg q 2 weeks or  
420 mg q 4 weeks

동형접합 12주 치료 후에도 
반응 불충분할 시 420 mg 
q 2 weeks 증량 가능

140 mg every 2 weeks or 
420 mg once monthly

동형접합 FH-420 mg 
q 2 week

140 mg q 2 weeks or 
420 mg q 4 weeks

10세 이상 승인

Alirocumab

이형접합 FH- 체중 <50 kg: 
150 mg q 4 week

체중 >50 kg: 300 mg  
q 4 week

이형접합 FH치료효과 
불충분시

<50 kg: 75mg  
q 2 week

체중 >50 kg: 150 mg  
q2 week

이형접합 FH-75 mg  
q 2 week or  
150 mg q 4 week

체중 >50 kg: 300 mg 
q 4 week

이형접합 
FH에서만 승인

4) 요약
소아청소년의 이상지질혈증은 성인기 조기죽상경화증과 조기심혈관질환을 유발하므로 소아청소년 시기

에 이상지질혈증을 선별하고 관리하는 것은 중요하다. 9-11세와 17-21세의 모든 소아청소년에게 선별검사

로 비공복상태에서 non-HDL 콜레스테롤 측정을 권고하며, 심혈관질환의 위험인자가 있을 경우에는 2-8세, 

12-16세에도 선별검사를 시행한다. 이상지질혈증이 있는 소아청소년은 식사요법과 생활습관 개선이 필수적

이며, 반응이 좋지 않은 10세 이상의 소아청소년에서는 콜레스테롤 수치와 위험인자를 고려하여 스타틴 제

제의 사용이 권장된다.
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6. 노인의 이상지질혈증

권고안

내용 권고 등급 근거수준

심뇌혈관 질환이 있는 노인에서 스타틴 치료를 권고한다. I A

75세 이하의 노인에서 심혈관 위험도에 따라 일차예방 목적으로 스타틴을 권고한다. I A

75세 초과 노인에서의 일차예방 목적의 스타틴 치료는 고위험군에서 고려할 수 있다. IIb B

신기능 저하, 약물상호작용 가능성이 있거나 취약성이 있는 노인에서는 저용량 스타틴으로 시작하고, 
심혈관위험도와 함께 기능상태, 노쇠 정도, 동반질환, 다약제 복용, 기대여명 및 환자의 선호도를 고려하여 치료 
강도와 LDL 콜레스테롤 목표를 개별화할 것을 권고한다.

I C

노인은 세계보건기구의 정의에서 65세 이상으로 정의된다. 우리나라는 2018년 65세 이상 인구가 전체 인

구의 14.4%를 차지하며 고령사회에 진입하였고, 2025년에는 그 비율이 20.3%를 넘어 초고령사회에 진입하

였다. 고령사회에서 초고령사회로의 이행은 약 7년 만에 이루어졌으며, 이는 세계적으로 유례없이 빠른 고령

화 속도를 반영한다. 이와 함께 80세 이상 초고령자의 증가도 두드러져, 2005년 전체 인구의 1.4%에 불과하

던 80세 이상 인구는 2050년에는 전체 인구의 14%를 차지할 것으로 예상된다.1 노인 인구의 증가, 특히 초고

령자의 증가로 인해 심혈관질환 유병률과 사망률도 지속적으로 증가할 것으로 예상된다. 심혈관질환 사망의 

대다수가 노인에서 발생하며, 악성신생물에 의한 사망은 초고령자에서 감소하는 추세를 보이는 것에 비하여 

심혈관질환 사망률은 지속적으로 증가한다. 2024년 통계청 사망원인 분석에서 80세 이상의 사망자는 전체 

사망의 54.1%로 10년 전에 비하여 15.3% 증가하였으며, 60세 이상에서는 심장질환, 뇌혈관질환이 악성신생

물을 제외하고 주요 사망원인으로 보고되고 있다.2 노인환자에서는 심혈관질환으로 인해 일상생활을 유지할 

수 있는 기능이 저하됨으로써 기능의존의 위험성이 증가된다는 점을 고려할 때 노인에서 심혈관질환의 중요

성은 앞으로 더욱 강조될 것이다. 

한국에서 이상지질혈증의 유병률은 한국지질동맥경화학회에서 발표한 fact sheet에 따르면 2007년 이후 

지속적으로 상승하고 있으며, 60대에서는 남자 53.8%, 여자 60.5%, 70세 이상에서는 남자 50.3%, 여자 60.7%

로 절반이 넘는 높은 유병률이 확인된다.3 노인에서는 이상지질혈증 유병률의 증가뿐만 아니라, 관상동맥질

환의 고위험군에 해당되는 경우가 많아 지질강하요법에 의해 많은 이득을 볼 수 있을 것으로 기대된다. 과거

에는 고령인구에서 콜레스테롤과 심혈관질환의 상관관계, 특히 사망률과의 관계에 대해 논란이 있었으며, 

노인에서 스타틴 사용 시 안전성과 부작용 위험에 대한 우려도 제기되었다. 2001년 발표된 Honolulu Heart 

Program 코호트 연구에서는 3,572명을 콜레스테롤 수치에 따라 4개 군으로 나누어 추적한 결과, 예상과 달리 

혈중 콜레스테롤 수치가 낮을수록 사망률이 높은 결과를 보였다.4 그러나 콜레스테롤이 낮았던 군이 상대적

으로 고령이었고 체중감소가 동반된 환자가 많았다는 점을 고려할 때 콜레스테롤에 의한 영향보다는 고령이

나 전신 상태 저하와 같은 다른 요인이 환자의 예후에 영향을 미쳤을 가능성이 크다는 분석이 더 유력하다. 이

후 노인에서 심혈관질환 예방을 위한 스타틴의 유용성을 평가한 다수의 연구 결과들이 발표되면서 이러한 

논란은 종식되었다.5-10 고령 환자 60,194명을 포함한 체계적 문헌고찰 및 메타분석에서 일차예방 목적의 스
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타틴 치료는 관상동맥질환 발생을 21%, 심근경색증 발생을 55% 감소시켰으나, 심혈관사망과 뇌경색증 감소 

효과는 통계적으로 유의하지 않았다. 반면, 이차예방으로 스타틴을 투여한 노인에서는 총 사망률이 20%, 심

혈관 사망률이 32% 감소하였으며, 관상동맥질환 및 심근경색증 발생은 각각 32%, 뇌경색증 발생은 22% 감

소하였다.11 다만, 80세 이상의 초고령자나 노쇠한 노인과 같이 임상연구의 대상에서 제외되는 환자 군에서는 

콜레스테롤 수치와 심혈관질환 또는 사망률의 상관관계, 그리고 스타틴 치료의 효용성에 대해서는 근거는 

부족한 상태이다. 

2026 ACC/AHA 진료지침에서는 고령 환자에서도 연령만을 근거로 스타틴 치료를 제한하지 않도록 권고

하였다. 특히 일차예방에서 기존 75세까지였던 권고 연령을 79세까지 확대하였으며, 76-79세 성인에서도 중

강도 스타틴 치료를 고려할 수 있다고 제시하였다. 다만 이 연령군에서는 무작위배정 임상시험 근거가 충분

하지 않다는 점을 고려하여, 노쇠 및 전반적인 기능 상태, 동반질환, 다약제 복용, 기대여명 및 환자 선호도를 

종합적으로 고려한 개별화된 치료 결정을 권고하였다.12 2019년에 발표된 28개 무작위 배정 임상시험을 통합 

분석한 메타분석에서는 총 186,854명의 연구 대상자가 포함되었으며, 이 중 75세 이상 고령자는 14,483명으로 

전체의 약 8%를 차지하였다. 해당 분석에서 75세 이상 환자군에서 LDL 콜레스테롤이 1 mmol/L (39 mg/dL) 

감소할 때 주요 심혈관계 사건의 발생 위험은 비교위험도 0.87 (95% 신뢰구간, 0.77-0.99)로 유의하게 감소하

는 것으로 나타났다.13 다만 75세 이상의 고령자에서 혈관질환의 근거가 명확하지 않은 경우 심혈관 보호효과

는 감소하는 경향을 보였다. 고령이라는 사실 자체만을 이유로 지질강하 치료를 제한할 필요는 없다. 다만 고

령자에서는 노쇠, 기능상태, 동반질환, 다약제, 약물상호작용, 기대여명 등을 고려한 개별화가 중요하다.12,14

1) 일차 예방 
PROSPER 연구는 70세 이상의 환자를 대상으로 pravastatin의 유용성과 안전성을 평가하기 위해 수행되었

으며, 노인 환자에서도 스타틴 사용이 심혈관질환 발생과 심혈관질환으로 인한 사망률을 통계적으로 유의하

게 감소시키는 것으로 보고하였다.5 또한 JUPITER 연구의 하위 분석에서는 LDL 콜레스테롤 수치가 130 mg/

dL 미만이고 high-sensitivity C-reactive protein이 2.0 mg/L 이상인 70세 이상의 환자에서도 rosuvastatin 사

용이 심혈관질환 발생을 감소시키는 것으로 관찰되어, 노인에서도 스타틴이 일차예방에 유용할 수 있음을 

보여주었다.6 2형 당뇨병환자를 대상으로 한 CARDS 연구에서 65세 이상 노인 환자만을 분석한 하위 연구에

서도 스타틴 사용은 노인에서 심혈관질환 발생을 유의하게 감소시켰으며, 안전성 측면에서도 특별한 문제는 

확인되지 않았다.7 이러한 연구 결과들은 이상지질혈증이 있거나 심혈관질환 고위험군에 해당하는 노인 환

자에서 일차예방 목적으로 스타틴을 사용하는 것에 대한 충분한 근거를 제공한다. 특히 80세 이상 초고령자 

또는 노쇠한 환자의 일차예방에서는 연대기적 연령(chronological age)만으로 치료 여부를 결정하기보다는 

기능상태, 노쇠, 동반질환, 다약제, 기대여명 및 환자의 치료 선호도를 종합적으로 고려하여 의사결정을 개별

화한다.

오메가-3 지방산은 심혈관질환 예방과 관련하여 임상적 이득이 명확히 입증되지 않았다. 2019년에 발표된 

REDUCE-IT 연구에서 기존의 EPA/DHA 혼합제가 아닌 단일 EPA 제제인 icosapent ethyl을 고용량(4 g)으로 

투여한 경우, 심혈관 사건 발생이 감소하는 결과가 보고된 바 있다. 해당 연구는 스타틴을 복용하면서 중성지

방 수치가 135-499 mg/dL인 죽상경화성 심혈관질환 또는 심혈관질환 위험요인을 동반한 당뇨병 환자 8,179

명을 대상으로 시행된 무작위 전향 연구로, 위약 대비 주요 심혈관 사건 발생을 25% 감소시켰다. 연구에 참여
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한 평균 연령은 64세(57.5-69세)였으며 전체 대상자의 약 45%가 노인 환자로 구성되어 있어 노인 환자에서도 

일차 예방 효과가 관찰될 가능성을 보여주었다.15 그러나 2020년 11월에 발표된 STRENGTH 연구에서는 심

혈관 위험이 높은 환자 13,078명(평균 연령 62.5±9세)을 대상으로 EPA (50-60%)와 DHA (15-25%)가 혼합

된 제제를 4 g 투여하여 추적 관찰하였으나, 심혈관 사건 감소에 대한 임상적 이득은 확인되지 않았다.16 이러

한 연구 결과를 종합하면, 고용량 EPA의 경우 일부 연구에서 심혈관 사건 감소 효과가 관찰되었으나 단일 제

제의 효과는 현재까지 일관되게 검증되지 않았으며 연구 결과 또한 상충된다. REDUCE-IT 연구 결과를 바탕

으로 일부 해외 진료지침에서 특정 고위험 환자에서의 사용이 언급된 바 있으나, 이후 발표된 연구들과 최신 

근거를 고려할 때 이를 일반적 치료로 권고하기에는 근거가 충분하지 않다. 또한 노인 연령층에서의 효과 역

시 일관되게 입증되지 않아, 고용량 EPA를 노인 환자의 심혈관질환 예방을 위한 일괄적인 치료로 권고하기

는 어렵다. 향후 노인 환자를 포함한 추가적인 근거 축적이 필요하다.

에제티미브의 임상적 효과를 평가하기 위해 일본에서 75세 이상 고령 환자를 대상으로 한 다기관 무작위

배정 공개 임상시험인 EWTOPIA 75 연구가 수행되었다. 이 연구는 관상동맥질환 병력이 없는 75세 이상 노

인 3,796명(평균 연령 80.6±4.7세)을 대상으로 하였으며, 급성심장사, 심근경색증, 관상동맥 재개통술 및 뇌

경색증을 일차 임상사고로 정의하였다. 평균 4.1년간 추적 관찰한 결과, 에제티미브 치료군에서 임상사고 발

생이 34% 감소하였으며(HR, 0.66; 95% CI, 0.50-0.86; P=0.002),17 이는 초고령 노인에서 에제티미브의 잠재

적인 임상적 효과를 시사하는 소견이었다. 다만 추가적인 대규모 무작위 연구가 부족하여 현재로서는 이를 

일반적인 권고 사항으로 제시하기에는 한계가 있다. 스타틴에 대한 이상 반응으로 사용이 어려운 고위험 노

인 환자에서는 에제티미브 단독 요법을 고려할 수 있으나, 향후 일반화를 위해서는 추가적인 근거 축적이 필

요하다.

2) 이차 예방 
TNT 연구에서 65세 이상 노인 환자만을 분석한 하위 연구 결과, 스타틴 사용은 노인에서 심혈관질환 발생

을 유의하게 감소시켰으며, 안전성 측면에서도 문제가 없는 것으로 나타났다.8 또한 pravastatin이 심근경색 

후 관상동맥질환 발생에 미치는 효과를 평가하기 위해 수행된 CARE 연구에서 주요 관상동맥질환, 관상동맥

질환에 의한 사망, 그리고 뇌졸중 등의 주요 심뇌혈관사건이 유의하게 감소함이 관찰되었다.9 이와 같이 심혈

관질환을 동반한 노인 환자에서 스타틴 사용은 젊은 성인과 비교하였을 때도 큰 문제없이 임상적 이득을 보

이는 것으로 다수의 연구에서 보고되었다. 다만 좌심실 박출률이 감소된 노인 심부전 환자를 대상으로 한 

CORONA 연구에서는 rosuvastatin 사용이 심혈관질환의 발생이나 이로 인한 사망률을 감소시키지 못하였

다.10 그러나 노인 환자는 젊은 성인에 비해 심혈관질환 발생 위험이 높다는 점을 고려할 때, 스타틴 치료에 따

른 상대위험도 감소가 노인 환자에서 다소 낮게 나타나더라도 절대적인 위험 감소 효과는 오히려 더 클 수 있

다. 따라서 노인 환자에서의 스타틴 사용은 비용 대비 효능 측면에서도 효과적인 치료 전략으로 판단된다. 

최근 죽상경화성 심혈관질환 환자를 대상으로 한 FOURIER/FOURIER-OLE 연구의 하위분석에서는 75세 

이상 노인 환자에서도 evolocumab 치료가 주요 심혈관 사건 발생을 감소시켰으며(HR 0.79; 95% CI 0.64-

0.97), 유의한 안전성 문제는 관찰되지 않았다. 다만 노인 환자에서 PCSK9 억제제 치료의 유효성과 안전성에 

대한 근거는 아직 제한적이므로 추가적인 임상연구가 필요하다.18
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3) 안전성과 약물상호작용 
노인 환자에서는 스타틴 사용에 따른 약물 이상반응의 위험성을 고려할 필요가 있다. 노인 환자는 여러 동

반 질환을 가지고 있는 경우가 많고, 주요 장기 기능의 저하로 인해 약물의 흡수, 분포, 대사, 배설 과정에서 약

동학적 변화가 발생할 수 있으며, 이에 따라 약물 상호작용의 위험도 증가하게 된다. 특히 스타틴 사용 후 횡

문근융해증이나 간 효소 수치 상승과 같은 약물 이상반응에 대한 우려가 제기되어 왔다. 하지만 현재까지의 

근거에 따르면, 노인에서 스타틴 사용으로 인한 임상적 이득은 젊은 성인과 비교하여 큰 차이가 없는 것으로 

받아들여지고 있으며, 횡문근융해증이나 간 효소 수치 상승과 같은 주요 약물 이상반응 또한 노인 환자에서 

유의하게 증가하지 않는 것으로 보고되었다. 이러한 결과를 고려할 때, 스타틴은 노인 환자에서도 비교적 안

전하게 사용할 수 있는 약물로 판단된다. 따라서 스타틴으로 대표되는 지질강하제의 처방이 필수적인 이차

예방 환자에서는 중강도 스타틴으로 시작하고 이상반응에 대한 주의 깊은 추적 관찰을 통해 유지 또는 증량

을 고려하는 것이 적절하다. 한편 일차예방 목적으로 투여를 고려하는 경우에는 치료 시작 전에 충분한 상담

을 통해 기대되는 이득과 잠재적인 이상반응을 설명하고, 이후 정기적인 추적 관찰을 시행하는 것이 바람직

하다. 중증 노쇠, 진행성 질환 또는 현저히 제한된 기대여명 등으로 장기적인 심혈관 예방 효과를 기대하기 어

려운 경우에는 현재 시행 중인 지질강하 치료의 예상되는 이득과 치료 부담을 재평가하고, 환자 및 가족과의 

공동의사결정을 통해 치료 지속, 감량 또는 중단을 고려할 수 있다.

4) 요약 
노인에서도 스타틴 치료는 심혈관질환의 일차 및 이차예방에 효과가 있으며, 특히 이차예방에서는 충분한 

근거가 있다. 다만 75세 초과, 특히 80세 이상의 초고령자와 노쇠한 노인의 일차예방에 대해서는 근거가 상대

적으로 제한적이므로 환자의 심혈관위험도, 기능상태, 노쇠, 동반질환, 다약제, 기대여명 및 치료 선호도를 고

려하여 개별화한다.

오메가-3 지방산, 에제티미브는 노인에서 심혈관사고 일차예방의 가능성이 일부 연구에서 제시되었으나, 

현재로서는 일차 치료로 권고하기에는 근거가 충분하지 않다.
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7. 임신 중 이상지질혈증

권고안

내용 권고등급 근거수준

임신 중 고혈압 질환-전자간증(preeclampsia)의 합병증을 경험한 여성은 10-15년 뒤 심혈관질환 또는 뇌졸중의 
위험이 증가한다. 따라서, 분만 후 산욕기에 혈중 지질 검사를 통한 추적 관찰이 권장된다.

I A

임산부의 높은 중성지방은 신생아 체중 증가, 거대아 위험도 증가와 연관이 있다. IIa A

임신 중 오메가-3 긴사슬 복합불포화지방산(long-chain polyunsaturated fatty acids, LCPUFA) 사용은 임신 37주 
미만 조산과 임신 34주 미만의 조산위험을 감소시키고, 저체중아(Low birth weight, LBW) 발생 위험을 
감소시킨다.

IIa A

스타틴계 약물이 임신 중 태아 기형 위험을 증가시키지 않는 것으로 생각된다. 다만, 임신 중 고콜레스테롤혈증을 
치료하는 것이 임산부 건강에 유익하다는 증거가 없고, 콜레스테롤은 배아 발육과정에도 필요한 성분이므로, 임신, 
수유 중 스타틴 사용은 권장되지 않는다.

III A

1) 서론
임신 중에는 당, 단백질, 지질대사의 복잡한 변화가 동반된다. 지질대사는 임신에 의해 영향을 받지만, 임산

부의 지질은 태반을 통과하기 어렵다는 특징을 이해해야 한다.1,2 임신 중 이화상태(catabolism)로의 전환은 

에너지원으로서 임산부의 조직에서 지질 사용을 촉진하여 태아에서 당과 아미노산 등의 다른 연료를 사용할 

수 있도록 한다. 임산부의 지질대사가 임신 관련 합병증에 영향을 미치는지, 임신 중에만 발생하는 특이한 지

질대사의 변화가 이후 심혈관계질환을 야기하는지에 대하여 여전히 논란이 있다.3 여기서는 임신 중 지질대

사, 이상지질혈증과 임신 합병증 및 임신 중 이상지질혈증의 치료에 대해 알아보고자 한다.

(1) 임신 중 지질대사
① 임신 중 지질대사의 변화

임신 중 간과 지방대사의 변화는 혈액 내 중성지방, 지방산, 콜레스테롤, 인지질의 변화를 가져온다. 혈장 

내 지질은 처음에는 감소하지만 임신 8주 이후 증가하기 시작한다. 임신 중 인슐린저항성 및 에스트로겐의 

증가로 이상지질혈증이 발생한다.4 식욕 증가와 지방합성의 증가 역시 임신 제1-, 2-삼분기의 지방축적과 연

관이 있다.5,6 그러나 마지막 제3-삼분기에는 지방분해가 증가하고 지단백 리파제 활성이 감소하여 지방축적

은 감소하게 된다.7 즉 혈액 내 중성지방의 지방조직으로의 이동이 감소하게 되는데, 이러한 이화상태는 산모

의 에너지원으로 지질을 쓰도록 촉진하여 당과 아미노산은 태아를 위하여 남겨두게 된다.

임신 제3-삼분기의 지방분해 증가로 인해 유리지방산과 글리세롤이 혈액 내로 방출되나, 이러한 물질이 태

반을 통과하는 것이 어렵기 때문에 결국 산모의 간으로 이동하여 그 활성형태인 acyl-CoA와 glycerol-

3-phosphate가 된다.8,9 이 물질들은 결국 중성지방의 합성을 위한 재에스테르화 과정을 거쳐 VLDL로서 혈액

으로 방출된다. 공복상태에서 글리세롤은 당 합성에 이용될 수 있지만, 유리지방산은 베타-산화에 이용되어 

에너지 및 케톤체 합성에 관여한다. 따라서 임신 후반기에 포도당 신생 합성(gluconeogenesis)과 케톤생성

(ketogenesis)에 이용된다.10,11 공복 시 글리세롤의 방출과 당으로의 빠른 전환은 태아에게 도움을 준다. 태아
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는 비록 케톤체를 합성할 수 없지만, 이러한 물질들은 단순확산을 통해 태반을 쉽게 통과할 수 있다. 공복 시 

산모의 케톤 형성이 태아에게 도움이 되는 것은 케톤체가 태아에서 산화연료로 쓰일 수 있고 뇌 지질 합성의 

기질로 사용될 수 있기 때문이다. 임산부 조직에서 케톤체를 사용함으로 태아에 필요한 당을 추가로 제공한

다. 한편으로는 임산부가 공복 시 빠른 케톤생성과 태반을 자유로이 통과할 수 있다는 점 때문에 태아에게 나

쁜 영향을 미칠 수 있는데, 한 연구에 의하면 임산부의 케톤혈증이 향후 자녀가 3-5세 가량 되었을 때의 지능

지수(IQ)의 감소와 연관이 있었다고 보고하였다.12

임신 후반기에 인슐린저항성은 임산부에서 공복 시 지방분해, 포도당 신생합성, 케톤생성을 증가시킨다. 

인슐린은 지방조직의 지단백 리파제 활성을 증가시키고 지방분해효소인 호르몬연관 리파제 활성을 감소시

킨다. 또한 간의 포도당 합성과 케톤생성을 억제한다. 임신성 당뇨병(gestational diabetes mellitus, GDM)이 

있는 여성은 말초 인슐린저항성이 생겨 혈중 비필수지방산과 케톤체 농도를 증가시키는 역할을 한다.13,14

② 임신 중 고지혈증

임신 후반기 임산부의 이화상태는 고지혈증을 야기하여 중성지방, 인지질, 콜레스테롤이 상승한다. 특히 

중성지방의 증가가 뚜렷하다. 콜레스테롤은 태반에서 스테로이드 호르몬과 담즙산의 전구체를 합성하는데 

이용된다. 콜레스테롤과 임산부의 간에서 산화되는 유리지방산은 태아 세포막 합성에 중요하다.15

에스트로겐의 증가로 임신 12주에 HDL 콜레스테롤이 증가하기 시작하는 반면, 총콜레스테롤, LDL 콜레

스테롤은 임신 제2-, 3-삼분기에 증가한다.16,17 또한 VLDL내에서 중성지방 함량이 증가한다. 흥미롭게 비임

신 시 중성지방 함량이 낮은 HDL 콜레스테롤, LDL 콜레스테롤에서도 임신 시 중성지방 함량이 증가한다. 이

렇게 중성지방이 지단백으로 전달되는 것이 활발한 이유는 cholesteryl ester transfer protein 활성 때문이다. 

임신 중 간 리파제의 영향으로 중성지방이 풍부한 LDL의 크기가 감소하면서 밀도가 더 커진다. 이러한 변화

는 혈관 내피세포를 손상시키고 죽상종(atheroma) 생성을 야기한다. 작고 단단한 LDL 콜레스테롤 입자는 더

욱 산화가 잘되어 혈관벽 프로테오글리칸에 잘 붙고 LDL 수용체를 통한 흡수를 어렵게 한다.18

(2) 지질의 태반통과
① 유리지방산과 중성지방의 통과

태아는 지질을 합성할 수도 있고 태반을 통해 전달되는 임산부의 지질을 이용할 수도 있지만, 임신 초반에

는 지질 합성을 할 수 없다. 따라서 필수지방산과 긴사슬 고도불포화지방산이 임산부의 혈액을 통해 태아로 

전달되면 태아의 성장과 뇌, 망막의 발달에 중요한 역할을 하게 된다. 임산부의 지단백은 태아에게 무척 필요

함에도 불구하고, 태반을 자유로이 통과하지 못한다. 그러나 특정 수용체와 상호작용을 통해 태반에 흡수될 

수 있다. 또한 태반의 여러 단백질과 효소가 태아에서 긴사슬 고도불포화지방산-관련 지단백의 흡수를 원활

하게 한다.19-21 태반지방산의 전달을 용이하게 하는 수용체, 효소, 단백질에 대한 명확한 기전은 밝혀져 있지 

않지만, 매우 효율적인 것으로 보인다.22 중성지방이 임산부의 지단백 수용체 결합을 통해 태반에서 가수분해

되고 흡수되면 재에스테르화되어 지방산이 축적된다.23 글리세리드는 세포 내에서 가수분해가 된 후 유리지

방산이 알파태아단백을 통해 혈장으로 확산될 수 있다.24,25 이는 태아의 간에서 재에스테르화되어 중성지방

으로 혈액순환 한다. 분만시기가 되면 태아의 지방합성이 간과 지방에서 발생하기 시작한다.26 임신성 당뇨의 

경우 임산부의 지질대사이상이 태아에 도달하는 지질의 양과 형태에 변화를 주게 된다. 내당능(glucose toler-
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ance)의 정상/비정상과 관계없이 임신 제3-삼분기 산모의 중성지방과 신생아 몸무게와는 양의 관계를 보인

다.27 심지어 임신 제3-삼분기의 공복 중성지방 농도는 공복 혈당보다 출생 시 체중에 대한 더욱 유의한 예측

인자로 작용한다.28,29

② 콜레스테롤의 통과

태아는 임신 초반에 콜레스테롤을 합성할 수 없기 때문에 배아와 태아에게 콜레스테롤이 매우 필요하다. 

분만시기에는 대부분의 태아 콜레스테롤이 자체 생산되지만, 임신초기 태아를 위한 콜레스테롤 전달에 태반

이 중요한 역할을 한다. 따라서 그 전달과정에 문제가 발생하면 태아의 질환을 야기할 수 있다. 임산부의 콜레

스테롤이 낮으면 태아의 신경발달장애 및 출생 시 저체중과 연관이 있다.30,31 반대로 산모의 콜레스테롤이 너

무 높으면 동맥경화를 유발한다.32 

(3) 이상지질혈증과 임신 합병증
① 임신성 당뇨병

임신성 당뇨병이 있는 여성에서 중성지방이 증가하는데, 일부 연구에서는 임신 제1-삼분기의 중성지방 검

사를 통해 임신성 내당능장애 여부를 빨리 선별할 수 있음을 보고하였다.33 임신 제1-삼분기의 복부지방과 고

중성지방혈증은 임신 후반기의 내당능장애의 위험을 증가시켰다. 중성지방 농도는 임신성 당뇨병 없는 여성

에 비하여, 임신성 당뇨병에서 임신 제1, 제2, 제3 삼분기 모두 유의하게 증가되어 있음이 보고되었고, HDL 

콜레스테롤은 임신성 당뇨병에서 유의하게 감소되어 있음이 보고되었다.34,35

정상임신에서 고지혈증은 인슐린저항성의 증가와 스테로이드 호르몬 합성의 변화로 인해 발생한다. 임신

성 당뇨병의 경우 정상임신에 비해 스테로이드호르몬과 성호르몬결합글로불린이 더 낮으므로 이러한 호르

몬의 차이와 성호르몬 기능이상, 대사조절의 정도에 의해 개인마다 고지혈증의 정도에 차이가 나는 것으로 

보인다.15,41 1형 당뇨병에 비해 2형 당뇨병을 가진 여성이 임신시 혈중 지질의 증가폭이 더 작다.36

② 임신성 고혈압

임산부의 비만, 당뇨병, 고혈압은 임신성 고혈압의 발생과 연관이 있다.37 임상적으로 임신성 고혈압이 발

생하기 수 개월전에 이미 지질의 변화가 시작되어 중성지방이 상승하고 HDL 콜레스테롤은 감소한다는 보

고도 있다.38 임신초기의 중성지방의 상승은, 경증 임신성 고혈압의 발생과 연관이 있음이 또한 밝혀졌다.39,40 

지질의 증가는 혈관내피세포 기능이상을 초래하여 산화스트레스를 유도하고 이로 인해 프로스타사이클린

(prostacyclin)이 감소하여 혈관내피세포에 중성지방이 축적된다. 인슐린저항성의 증가로 인슐린의 보상성 

증가, 지단백 리파제의 감소, 중성지방의 증가가 발생한다.41 임신성 고혈압을 가진 여성은 유리지방산/알부

민 비율이 증가하고, 지방 분해 활성의 증가와 함께 혈관내피세포의 유리지방산 흡수 증가가 동반된다.38,42 임

신성 고혈압, 전자간증(preeclampsia)의 합병증을 경험한 여성은 10-15년 뒤 심혈관계 질환(CVD) 또는 뇌졸

중(stroke)의 위험이 증가한다. 따라서, 분만 후 산욕기에 혈중 지질 검사를 통한 추적 관찰이 권장된다.43,56

③ 거대아증(macrosomia)

중성지방은 임신 중 태아성장에 중요한 역할을 한다. 임신 제3-삼분기 임산부의 중성지방 농도와 신생아 
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출생체중은 관련이 있으며, 임신 전 BMI 및 임신 중 체중 증가 정도와 관계없이 혈중 중성지방과 임신성 당뇨

병 여성에서의 출생아 체중 사이에는 양의 상관관계가 있다.29,44 임신 전기간에 걸쳐, 높은 중성지방 그리고 

낮은 HDL 콜레스테롤은 신생아 체중 증가, 거대아 위험도 증가와 연관이 있다.45 흥미롭게도 임신성 당뇨병 

선별 검사에서 양성이나 당부하검사에서 정상이었던 산모에서도 공복 시 중성지방 농도와 신생아 출생체중

은 연관이 있는 것으로 보고되었다.30 이러한 상관관계는 1형 당뇨병 및 2형 당뇨병 여성에서 모두 관찰된

다.36 임신성 당뇨병에서의 거대아 비율, 당수치, 급격한 태아성장을 인슐린으로 효과적으로 조절할 수 있다.46 

인슐린은 지방 분해 활성을 감소시킴으로써 유리지방산과 중성지방을 감소시키고 그 결과 지방 질량을 감소

시킨다. 부당경량아(small for gestational age, SGA)로 출생한 신생아는 중성지방이 증가되어 있는데, 이는 임

신성 당뇨병 임산부에게서 태어난 아이에서도 나타난다. 이는 부당경량아 신생아의 지단백 리파제 활성이 

감소되어 중성지방이 증가되는 것으로 생각된다. 따라서 임산부의 중성지방 농도는 태아의 성장과 밀접한 

연관이 있으며, 또한 태아성장의 이상은 향후 아이가 자라 성인이 되었을 때 고혈압, 이상지질혈증, 인슐린저

항성과 같은 질환과 관련이 있을 수 있다. 향후 이에 대한 장기간의 연구가 중요한 이유이다.

④ 조산(preterm delivery)

조산한 여성은 향후 심혈관계질환이 발생할 확률이 2-3배 증가한다고 알려져 있다.47-51 한 연구에 의하면 

임신 8주에 콜레스테롤과 중성지방 수치가 높으면 향후 조산과 연관이 있었다.52 또한 임신 21주에 측정된 C-

반응 단백질(C-reactive protein, CRP), 콜레스테롤, 중성지방이 증가된 경우 독립적으로 조산과 연관이 있었

다.53 하지만, 임산부 총 콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, HDL 콜레스테롤과 조산 위험도와는 연관이 없었다.54 

(4) 임신 중 이상지질혈증의 치료
① 생활습관 개선

임신 초기, 임신 후기 비만 여성은 중성지방 수치가 높은 경우가 많으며, 높은 중성지방은 신생아의 지방 증

가(거대아)와 연관이 있다.55 비만 임산부 또는 임신 중 과도한 체중증가는 임신합병증(임신성 고혈압, 전자

간증, 조산) 증가와 연관이 있으므로,56 비만여성의 경우, 임신 전에 적절한 체중조절을 통하여 임신 예후 개선

을 기대할 수 있다. 

신체 활동은 임신성 당뇨병, 임신성 고혈압을 예방하는데 효과적이다.57,58 한 연구에서는 925명의 임신 13

주의 정상혈압을 가진 당뇨병이 없는 여성에서 지질을 측정하였다. 대상자들은 지난 7일간의 신체 활동의 종

류, 빈도, 시간에 대한 질문에 답하였다. 그 결과, 어떠한 종류라도 신체 활동을 한 여성에서 평균 중성지방수

치가 더 낮았다. 신체 활동의 시간, 에너지소모, 최대강도를 삼등분하여 가장 높은 군에서 평균 중성지방과 총

콜레스테롤수치가 더 낮음도 확인되었다. 이는 습관적인 신체 활동이 임신 중 이상지질혈증을 치료하는데 

도움이 될 수 있으며, 향후 추가 연구가 필요하다.

식사요법에 대하여는 연구가 많지 않으나, 임신 중 오메가-3 지방산 섭취가 임산부와 태아의 지질 수치에 

영향을 미치지 않았다고 보고한 연구가 있다.59 하지만 다른 연구에서는 임신 20주 이전에 일주일에 두 번 이

상 오메가-3 지방산이 풍부한 생선을 섭취한 경우 한 번 섭취한 여성에 비해 중성지방이 더 낮고 HDL 콜레스

테롤이 더 높았다.60 다만, 임신 중에는 먹이사슬의 위 단계에 해당하는 큰 물고기(참다랑어, 청새치, 황새치, 

눈다랑어, 옥돔, 상어, 고래 등)는 수은 함량이 높으므로, 임신부에게는 권하지 않는다.61



Chapter 5  특정 집단의 이상지질혈증 207

② 오메가-3 지방산 요법

임신 중 오메가-3 지방산 보충제 효과에 대한 메타 분석 결과, 총 콜레스테롤, 중성지방, LDL 콜레스테롤에 

유의미한 영향은 없었다. 하지만 오메가-3 지방산은 혈중 HDL 콜레스테롤을 유의하게 증가시켰다.62 또한 

임신 중 오메가-3의 효과에 관한 코크란 연구에서 70개의 무작위 연구를 분석한 결과, 임신 중 오메가-3 지방

산 사용은 임신 37주 미만의 조산을 11% 감소시켰고, 임신 34주 미만의 조산을 32% 감소시켰으며, 저체중아 

발생 위험을 감소시켰다.63 또한 오메가-3 사용이 수술시 출혈 위험을 증가시키지 않으므로,64 질식분만 또는 

제왕절개 수술전에 미리 오메가-3 지방산 복용을 중단할 필요는 없다.

③ 스타틴 계열 약물

동물 실험이나 임신 초기 스타틴 약물에 노출되었던 임산부에 대한 보고들을 종합해 보면, 스타틴계 약물

이 임신 중 태아 기형 위험을 증가시키지 않는 것으로 판단된다.65-67 다만, 임신 중 고콜레스테롤혈증을 치료

하는 것이 임산부 건강에 유익하다는 증거가 없고, 콜레스테롤은 배아 발육과정에도 필요한 성분이므로, 임

신, 수유 중 스타틴 사용은 권장되지 않는다. 

반면, 일부 연구에서는 태아 심실중격결손(VSD)이 증가한다는 보고가 있다. 임신 초기 노출되었던 280명

의 임산부(atorvastatin 10%, lovastatin 37.1%, pravastatin 2.9%, simvastatin 50%) 연구에서는, 태어난 아기 중 

5%에서 심장 이상(heart defects)이 관찰되었다.68 심실중격결손(VSD)이 증가하는 것으로 보고되었고(OR 

4.7, 95% CI 2.0-10.8), 특히 Lovastatin과 태아 이상 연관성이, 다른 스타틴 약물보다 높게 보고되었다.69

임신을 계획 중이거나, 임신이 확인된 여성의 경우 스타틴 사용을 중단한다. 최근 연구 결과, 임신 기간 동

안 스타틴 중단이 심혈관 사건이 증가하지 않는다는 보고가 있다. 한편, 동종접합 가족성고콜레스테롤혈증 

등 심혈관 사건 발생의 위험이 높은 임신의 경우 환자에게 효과와 부작용을 충분히 설명하고 의논하여 스타

틴 사용의 유지를 고려할 수 있다.

④ PCSK9 억제제(Evolocumab, Alirocumab)

Evolocumab은 동물실험(monkey)에서 아기에게 영향을 주지 않았다.70 사람에서, 임신 중 약물의 안전성

에 대한 자료는 부족하나, 해당 약물에 노출된 아기들은 정상이었다는 보고가 있다.71 

Alirocumab은 동물실험(rats or monkeys)에서 태아 기형을 증가시키지 않았다. 사람에 대한 연구자료는 

부족하다.72
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8. 가족성 고콜레스테롤혈증 

권고안

내용 권고등급 근거수준

가족성 고콜레스테롤혈증(FH)은 임상 기준에 따라 진단하며, 유전검사가 가능한 경우 이를 통해 확인한다. I C

55세 미만 남자나 60세 미만 여자에서 관상동맥질환이 생겼을 때, 본인이나 가족 중에 LDL 콜레스테롤 수치가  
190 mg/dL (소아는 150 mg/dL)을 초과할 때, 가족 중 조기 심혈관질환이 있을 때, 건에 황색종이 있을 때 FH에 
대한 선별검사를 시행한다. 

I C

한 가족 중 첫 환자가 진단되면, 혈연가족 내에 연쇄 선별검사를 실시하여 추가 환자를 조기에 확인한다 I C

죽상경화성 심혈관질환이나 이에 대한 주요 위험요인이 있는 성인 FH 환자의 LDL 콜레스테롤 치료 목표치는  
55 mg/dL 미만이다.

IIa C

죽상경화성 심혈관질환과 주요 위험요인이 모두 없는 성인 FH 환자의 LDL 콜레스테롤 치료목표치는 70 mg/dL 
미만이다.

IIa C

가족성 고콜레스테롤혈증(familial hypercholesterolemia, FH; 본문에 따로 언급이 없으면 이형접합 가족성 

고콜레스테롤혈증[heterozygous familial hypercholesterolemia, HeFH]을 지칭함)은 흔한 상염색체 우성 유

전질환으로서 세계적으로 중요한 건강 문제다. 빈도는 외국에서 인구 200-500명당 한 명으로 알려져 있으

나,1-3 국내 유병률에 대한 자료는 부족하다. 제일 흔한 원인 유전자는 LDLR이며, 간혹 PCSK9나 APOB 유전

자 돌연변이에 의해 생긴다. 임상진단된 상당수 환자에서 돌연변이가 없을 수 있는데, 따라서 유전질환이지

만 임상진단의 역할이 중요하다. 환자는 일반인에 비해 관상동맥질환 같은 합병증 위험도가 높기 때문에, 조

기에 적극적인 지질강하치료가 중요하다. 

1) 임상적, 유전적 특징과 심혈관 위험도
전형적으로 건(tendon)의 황색종(xanthoma)과 각막환(arcus cornealis) 등이 동반될 수 있지만, 많은 환자

에서 이 소견이 없을 수 있다. 단순 엑스레이에서 아킬레스건이 두꺼운 것이 발견되기도 한다. 2020년 한국인 

FH 등록사업에서 임상진단된 FH 환자의 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤 중간값은 각각 306과 221 mg/dL

였고, 건의 황색종과 관상동맥질환 유병률은 각각 20%, 19%였다.4 

HeFH 환자에서 치료하지 않을 경우, 남녀 각각 55세와 60세 이전에 관상동맥질환 위험도가 최고 10배 상

승한다는 보고가 있으며,5 definite과 probable형은 possible형에 비해 위험도가 더 높다. 알려져 있는 대표적

인 심혈관위험도 계산공식을 FH 환자에 적용하는 것은 적절치 않은데,6 그럴 경우 위험도를 과소평가할 수 

있기 때문이다. FH 환자에서 심혈관질환에 대한 다른 위험요인이 동반되면 위험도가 더 높을 수 있다. 

2) 진단
(1) 임상진단
세계적으로 제일 많이 쓰이는 임상진단 기준은 Dutch Lipid Clinic Network criteria이며5 (표 5-8), Simon 
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Broome criteria7 (표 5-9)도 흔히 사용된다. 두 기준 모두 LDL 콜레스테롤 수치, 건/피부의 황색종 같은 신체

검사 소견, 조기 관상동맥질환이나 심한 고콜레스테롤혈증의 가족력, DNA 돌연변이를 포함한다. 황색종이 

진단에 중요한데 대표적으로 아킬레스건을 확인하지만 황색종이 없다고 FH를 배제할 수는 없다. 신체검사 

외에 X선 촬영이나 초음파가 아킬레스건 황색종 확인의 정확성과 진단율을 높이는데 도움이 될 수 있다.8,9 임

상 진단기준의 민감도와 특이도는 역상관관계가 있는데, 따라서 환자를 발굴하는 것이 목적일 때 definite형 

기준을 쓰는 것은 효율적이지 않다. 이럴 때는 민감도가 높은 기준을 사용하는 등 목적에 맞는 진단기준을 사

용하는 것이 좋다.9 

표 5-8. 가족성 고콜레스테롤혈증 진단을 위한 Dutch Lipid Clinic Network criteria

Criteria Points

1) Family history
1st-degree relative with known premature (men <55 years; women <60 years) coronary or vascular disease, or  

1st-degree relative with known LDL-C >95th percentile
1st-degree relative with tendinous xanthoma and/or arcus cornealis, or children <18 years with LDL-C >95th percentile

1

2

2) Clinical history
Patient with premature CAD
Patient with premature cerebral or peripheral vascular disease

2
1

3) Physical examination
Tendon xanthoma
Arcus cornealis at age <45 years

6
4

4) LDL-C (without treatment)
>8.5 mmol/L (325 mg/dL)
6.5-8.4 mmol/L (251-325 mg/dL)
5.0-6.4 mmol/L (191-250 mg/dL)
4.0-4.9 mmol/L (155-190 mg/dL)

8
5
3
1

5) DNA analysis
Functional mutation in the LDLR, APOB, or PCSK9 genes 8

Choose only one score per group, the highest applicable, diagnosis is based on the total number of points
‘definite’ FH: >9 points
‘probable’ FH: 6-8 points
‘possible’ FH: 3-5 points

CAD, coronary artery disease; FH, familial hypercholesterolemia; LDL-C, low-density lipoprotein-cholesterol

표 5-9. 가족성 고콜레스테롤혈증 진단을 위한 Simon Broome criteria

Definite FH
If they have a cholesterol level as defined below and tendon xanthomas, or these signs in 1st- or 2nd-
degree relatives or DNA-based evidence of LDLR, APOB, or PCSK9 mutation

Possible FH

If they have a cholesterol level as defined below and at least one of the following:
Family history of MI: at age <50 years in 2nd-degree relative or at age <60 years in1st-degree 

relative
Family history of high TC: >7.5 mmol/L (290 mg/dL) in adult 1st- or 2nd-degree relative or  

>6.7 mmol/L (260 mg/dL) in child, brother or sister aged <16 years

Cholesterol level

TC LDL-C

Child >6.7 mmol/L (260 mg/dL) >4.0 mmol/L (155 mg/dL)

Adult >7.5 mmol/L (290 mg/dL) >4.9 mmol/L (190 mg/dL)

FH, familial hypercholesterolemia; LDL-C, low-density lipoprotein-cholesterol; MI, myocardial infarction; TC, total cholesterol
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현재 한국인에서 독자적인 FH 진단기준을 만들기 위한 자료는 불충분하다. 하지만 2020년 한국인 FH 환

자 등록사업에서 일반인과 FH 환자의 LDL 콜레스테롤 분포도를 기반으로 분석한 결과 LDL 콜레스테롤 177 

mg/dL이 FH를 의심할만한 기준치로 제시되었으며, 병인성 돌연변이 예측에 적합한 LDL 콜레스테롤 기준

치는 225 mg/dL로 나타났다.4 이 자료들이 국내 환자 스크린에 참고가 될 것으로 기대된다. 

(2) 유전진단
FH가 유전질환이긴 하지만 환자로 의심되는 사람들 중 소수만 유전검사를 하게 된다. 유전검사는 진단을 

명확하게 하고, 위험도 평가에 도움을 주어 지질강하치료를 촉진할 수 있으며, 가족내 연쇄 선별검사(cascade 

screening)의 효율성을 높일 수 있다. 병인성 돌연변이 보유자가 비보유자에 비해 심혈관 위험도가 3배 정도 

높다고 보고되었다.10 FH에 합당한 임상 소견이 있고 가족력이 있을 때는 유전검사에서 병인성 돌연변이가 

없다고 해도 진단을 배제할 수는 없으며, 이럴 경우 흔히 다유전자성 FH를 의심한다. 

유전검사에서 일반적인 표적 유전자는 LDLR, APOB, PCSK9이다. 최근 검사 비용이 다소 낮아졌으며, 많

은 기관에서 차세대 염기서열분석과 deletion/duplication 분석으로 검사를 수행한다. 국내에서도 외국과 비

슷하게 병인성 돌연변이 보유자 중 약 10%에서 copy number variation이 발견되는데, 이 변이를 검증하기 위

해서는 multiplex ligation-dependent probe 등을 이용해야 한다.4 변이가 발견되면 그것이 원인 변이인지 해

석하는 것이 중요한데, 외국에서 구축한 LDLR 변이 데이터베이스를 참고할 수 있다. 변이의 병인성은 흔히 

American College of Medical Genetics and Genomics and Association of Molecular Pathology 지침에 따라 

분류한다.11 Variant of uncertain significance로 판단될 때12 변이의 기능성 판단에는 가족내 co-segregation 방

법이 도움이 된다.9,13 

유전검사 대상은 LDL 콜레스테롤 >190 mg/dL인데 다른 이차성 원인이 없는 성인이나, LDL 콜레스테롤 

>160 mg/dL인 소아, 청소년에서, 조기 관상동맥질환이나 심한 고콜레스테롤혈증 가족력이 있을 때이다. 비

용 등의 문제로 국내의 많은 의사들이 유전검사를 하지 않고 있는데, FH에 대한 정확한 정보를 확산시키고 

인식을 제고하여 임상적, 유전적 진단율을 높이는 것이 중요하다.9 

(3) 감별진단
이차성과 다른 일차성 고콜레스테롤혈증을 배제해야 한다. 이차성 원인으로는 포화지방산, 트랜스지방 등 

고콜레스테롤혈증을 유발하는 영양소와 식품, 갑상선기능 저하증, 간 질환, 원발성 담즙성 담관염, 신증후군 

등의 질환, thiazide, 스테로이드 호르몬, 피부 질환 약물, 싸이클로스포린 등 면역억제제, 항감염제, 항경련제 

일부가 있다.14 감별해야 할 다른 일차성 원인으로는 시토스테롤혈증(sitosterolemia), 가족성 복합 고지혈증

이 있다. 시토스테롤혈증은 희귀 유전질환으로서, ABCG5/8 유전자의 기능상실 돌연변이에 의해 혈중 식물

성 스테롤이 높아진다. 20만 명 중 한 명 꼴로 보고되는데, LDL 콜레스테롤 수치는 다양하지만 일부 환자에

서 매우 높이 올라간다.15 가족성 복합 고지혈증 환자는 100-200명 중 한 명 정도 나타나며, 조기 관상동맥질

환을 유발할 수 있다. 이 질환은 아직 분자기전에 대한 이해가 부족하며, 다유전자성 원인과 이차성 요인이 모

두 기여한다고 추정된다. 총콜레스테롤 200-400 mg/dL, 중성지방 200-600 mg/dL, HDL 콜레스테롤 <40-50 

mg/dL 정도이며 가족력이 동반되는데, 현재 국제적인 표준 정의는 없다. 
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3) 선별검사
FH에 대한 많은 진료지침에서 조기 진단을 위해 선별, 특히 연쇄 선별검사를 강조한다.16 FH에서 혈관질환

이 생기기 전에는 대다수에서 증상이 없기 때문에 LDL 콜레스테롤을 측정하는 것이 중요하다. 2022년 한국 

이상지질혈증 지침에서는 20세 이상 성인, 20세 미만이라도 다른 위험 요인이 있을 때는 4-6년마다 이상지질

혈증에 대한 선별검사를 권고한다. 

55세 미만 남자 혹은 60세 미만 여자에서 관상동맥질환이 생긴 경우, 조기 심혈관질환, FH, 건의 황색종, 심

한 LDL 콜레스테롤 상승(성인에서 >190 mg/dL, 소아에서 >150 mg/dL) 가족력이 있는 경우, FH에 대한 선

별검사를 한다.5,9 피부의 황색종, 조기 각막환도 FH 선별검사에 단서로 이용된다. 하지만 많은 FH 환자가 FH

로 의심되기 전에 지질강하 약제를 복용하며, 이것이 진단을 지연시킬 수 있다. 그러므로 의료진에게 FH에 

대한 인식률을 높이는 것이 중요하다. 

가족 중 처음 FH로 진단된 사람의 다른 가족에서 연쇄 선별검사를 하는 것은 제일 효율적이고 가격경제성

이 높다. 연쇄 선별검사는 직계(first-degree) 가족에 대한 지질 수치와 유전검사를 포함한다. 몇몇 국가에서는 

환자 발굴을 위해 universal 선별검사를 하기도 한다. 한국에서도 최적의 선별검사 체계를 수립하는 것이 필

요한 실정이다. 

4) 치료
FH가 진단되면 되도록 빨리 지질강하 치료를 시작하는 것이 매우 중요하다. FH 치료의 궁극적 목적이 죽

상경화성 심혈관질환 예방이기 때문에 다른 위험요인을 동시에 조절하는 것도 중요하다. 비약물치료는 다른 

이상지질혈증 지침과 비슷한데, 총 지방, 포화지방, 트랜스지방, 콜레스테롤, 탄수화물, 당류, 알코올 섭취를 

제한하는 반면, 섬유소, 통곡, 야채, 생선, 과일이 권장된다. 규칙적인 유산소와 저항성 운동이 권고된다.7,9 

일차 약제는 스타틴이며 흔히 고용량이 사용되는데, 스타틴 단독요법으로 LDL 콜레스테롤 목표치 도달이 

어려울 때가 많아서 에제티미브가 이차 약제로 병합된다. PCSK9 억제제는 최대 내약용량 스타틴/에제티미

브 병합요법 후에 목표치에 도달하지 못한 경우 추가할 수 있다.5,9,17,18 

(1) 스타틴
FH 환자 대상의 무작위배정 연구는 없지만, 네덜란드의 코호트 연구에서 스타틴 치료 환자에서 관상동맥

질환 위험도가 76% 낮게 보고되었으며,19 다른 후향적 연구에서도 스타틴 치료 후 관상동맥질환과 사망률이 

감소되었다.20 

(2) 에제티미브
중간강도 스타틴에 병합하는 임상시험에서 심혈관 사건을 추가로 낮춘다고 증명되었다.21 스타틴/에제티

미브 병합요법은 LDL 콜레스테롤을 기저치에서 50% 이상 강하시키며, 비교적 안전한 지질강하 수단이다.

(3) PCSK9 억제제
FOURIER22와 ODYSSEY-OUTCOMES23 연구가 각각 피하주사로 이용하는 PCSK9 단클론 항체인 에볼로

쿠맙과 알리로쿠맙의 임상적 이득을 증명하였다. FH 환자에서 이 약제들의 LDL 콜레스테롤 강하율은 FH가 
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아닌 환자에서와 비슷하다.5 이 약제들은 스타틴 부작용 경험자에서도 고려될 수 있다. 인클리시란은 유지용

법으로 6개월에 한 번 피하로 주사하는 PCSK9에 대한 siRNA 제제이며, FH 환자 대상 임상시험에서 LDL 콜

레스테롤 수치를 44% 낮추었다.24 심혈관 outcome에 대한 임상시험은 아직 진행 중이며, 지금은 스타틴 기반 

치료를 한 이후에 필요에 따라 권고된다.25

(4) 담즙산 결합수지
심한 고콜레스테롤혈증에서 추가할 수 있으나, 임상 outcome 연구는 없다.

(5) 기타 약제와 새로운 약제
벰페도익산(Bempedoic acid)은 adenosine triphosphate-citrate lyase에 대한 경구 억제제이며, 근육에 대한 

부작용이 별로 없다. 스타틴 부작용 경험자에 대한 임상시험에서 대조군에 비해 LDL 콜레스테롤을 17-21% 

낮추었고 심혈관 outcome 이득이 확인되었는데, 통풍과 담석 빈도를 약간 높였다.26 스타틴 사용 이후에 필요

에 따라 권고된다. 로미타피드(lomitapide)는 microsomal triglyceride transfer protein 억제제이며, ApoB 함

유 지단백 조립과 분비를 줄인다. 26주 시점에 LDL 콜레스테롤을 50% 정도 낮춘다고 보고되었으나 간에 지

방이 축적될 수 있다.27 Angiopoietin-like 3 (ANGPTL3)는 lipoprotein lipase와 endothelial lipase를 억제하는 

단백질이다. Evinacumab은 ANGPTL3에 대한 항체로 개발되었으며, HeFH와 동형접합 가족성 고콜레스테

롤혈증(Homozygous FH, HoFH) 환자에서 LDL 콜레스테롤과 중성지방을 최대 56%까지 각각 낮춘다고 보

고되었다.28,29 로미타피드와 에비나쿠맙의 효과는 LDL 수용체의 잔여 기능과 무관한 것이 특징이다. Lipo-

protein apheresis는 혈액에서 지단백을 제거하는 방법으로 약제에 대한 지질강하 반응이 충분치 않을 때 중

요한 치료방법이며, HoFH 환자나 심한 HeFH 환자에서 가끔 사용된다. LDL 콜레스테롤을 50-70% 낮추는

데, 침습적이며 환자의 삶의 질을 낮출 수 있다.5

(6) LDL 콜레스테롤 목표치
죽상경화성 심혈관질환이나 이에 대한 주요 위험요인이 있는 환자에서 <55 mg/dL이 권고되며, 죽상경화

성 심혈관질환과 주요 위험요인이 모두 없는 환자에서는 <70 mg/dL이 이상적인 목표치가 권고된다.5,9 하지

만 3제 요법을 사용해도 이 목표치에 도달하기 어려운 경우가 많다. 

5) 동형접합 가족성 고콜레스테롤혈증(HoFH)
HoFH는 희귀하지만 생명을 위협하는 질환이다. 유병률은 백만 명당 한명으로 추정되나, 최근에는 16-30

만 명당 한 명으로 보고되기도 한다.6 혈관이 지질에 노출되는 정도가 HeFH 환자보다 더 심하다. 광범위하게 

피부 황색종이 생길 수 있고, 조기 심혈관질환 발생이 뚜렷하며, LDL 콜레스테롤 수치가 극단적으로 올라가

며, 많은 환자에서 20세 이전에 관상동맥질환과 대동맥 판막 협착증이 발생할 수 있다.30 

(1) 진단
제일 많이 알려진 진단기준은 유럽동맥경화학회 기준이며 2023년에 개정되었다.30 이 기준은 임상 기준 

(LDL 콜레스테롤, 추가 소견)과 유전자 기준을 포함한다. 치료 전 LDL 콜레스테롤이 400 mg/dL를 넘으면 의
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심하지만, 먼저 이차성 원인을 배제할 필요가 있다(표 5-10). 유전검사에서 양측성으로 병인성/유사병인성 

변이가 확인되면 진단에 합당한데, 표현형은 HoFH지만 유전검사에서 음성이 나올때도 있다. 

표 5-10. 동형접합 가족성 고콜레스테롤혈증에 대한 2023년 유럽동맥경화학회 진단 기준

Clinical criteria

LDL-C criteria: Untreated LDL-C >10 mmol/L (approx. 400 mg/dL) is suggestive of HoFH requiring further investigation to confirm the 
diagnosis.

Additional criteria: Cutaneous or tendon xanthomas before age of 10 years and/or untreated elevated LDL-C consistent with HeFH in 
both parents

Genetic criteria

Genetic confirmation of bi-allelic pathogenic/likely pathogenic variants on different chromosomes at the LDLR, APOB, PCSK9, or 

LDLRAP1 genes or >2 such variants at different loci 

HeFH, heterozygous familial hypercholesterolemia; HoFH, homozygous familial hypercholesterolemia; LDL-C, low-density lipoprotein-
cholesterol

(2) 치료
HoFH가 의심되는 환자는 전문가에게 의뢰하여 종합적인 처치를 받게 하는 것이 좋다. 관상동맥질환과 대

동맥질환에 대해 정기적으로 선별검사를 할 것이 권고되며, 응급상황에 대한 교육도 필요하다. HoFH는 소

아기에 일찍 발견하는 것이 매우 중요한데, 치료 목표는 지질강하를 가능한 빨리 시작하고 콜레스테롤 수치

를 최대한 낮추는 것이다. LDL 콜레스테롤 목표치는 죽상경화성 심혈관질환이 있으면 55mg/dL 미만, 없으

면 70mg/dL 미만, 소아에서는 115mg/dL 미만이다. 생활습관 교정, 스타틴/에제티미브, 그리고 필요에 따라 

지단백 성분채집술(lipoprotein apheresis)을 할 수 있다. 지단백 성분채집술이 필요하다면 되도록 5세, 늦어도 

8세에는 시행할 것이 권고된다. PCSK9 억제제, 로미타피드도 추가될 수 있으며, ANGPTL3 항체가 몇몇 국

가에서 HoFH 환자에 대해 승인되었다. 심혈관질환의 다른 위험요인에 대한 조절도 중요하며, 아스피린도 

고려된다. 

6) 특수 상황에서의 FH
(1) 소아
소아에서 진단은 임상 소견에 기반하는데, LDL 콜레스테롤 상승에 더하여 조기 관상동맥질환, LDL 콜레

스테롤 상승 가족력, 혹은 유전검사 결과이다.31 해당 가족력이 있는 소아에서 진단 기준인 LDL 콜레스테롤

은 >160 mg/dL이다. 만일 부모 중 한쪽에 유전자 돌연변이가 있다면, 자녀에서 LDL 콜레스테롤 진단 기준치

는 더 낮아질 수도 있다. FH가 의심되는 소아는 5세 정도에 선별검사를 한다. 가족내에 병인성 돌연변이가 확

인된 경우에는 가능하면 유전검사를 한다. 콜레스테롤 수치가 사춘기 동안 변할 수 있으므로, FH 확인을 위

해 사춘기 후에 재검사하는 것이 좋다. HoFH에 선별검사는 빠를수록 좋다. 

적절한 식사에 대해 교육하며, 스타틴은 8-10세부터 시작할 수 있는데 약제를 시작할 때는 LDL 콜레스테

롤 수치를 고려한다. LDL 콜레스테롤 치료목표치는 <135 mg/dL인데,5 약제 시작시에는 저용량으로 시작하

여 점차 조정한다. 2021년에 미국 FDA에서는 FH가 있는 10세 이상 소아에서 병합요법으로 에볼로쿠맙을 승

인하였다. 
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(2) 임신
피임과 임신은 FH가 있는 여자 환자에서 중요한 사안이며, 적절한 상담이 필요하다. 호르몬제를 이용한 피

임은 일반적으로 금기이며, 다른 방법이 권장된다. 임신을 원하는 여자환자는 상담과 함께 심혈관계 검진을 

하는 것이 좋다. 생활습관 교정이 권장되며, 태아기형, 유산 등에 대해 스타틴의 작은 영향까지 배제하기는 어

려운데, 고위험 심혈관질환이 있는 일부 HoFH 임신부를 제외한 대다수에서 스타틴 사용이 일반적으로 권고

되지 않는다.30,32 사용 중이던 지질강하 약제는 임신이나 수유 시작 1-3개월 전에 중지하는 것이 좋다.8 심한 

FH가 있는 임신부에서는 담즙산 결합수지나 LDL apheresis가 고려될 수 있다.5,30 하지만 약제를 시작하는 

LDL 콜레스테롤 수치나 목표치가 공식적으로 정해져 있지는 않다. 
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9. 기타 특정집단  

일부 특정 환자군에서는 질환 자체 또는 표준 치료에 사용되는 약제가 죽상경화성 심혈관질환(atheroscle-

rotic cardiovascular disease, ASCVD)의 발생 위험을 높이거나 이상지질혈증의 발생 혹은 악화를 초래하여 

ASCVD 위험을 높일 수 있다. 또한, ASCVD 위험 감소가 아닌 심장보호효과를 위해 스타틴의 사용이 필요한 

경우도 있다. 이들 집단에서 이상지질혈증의 일반적인 치료 원칙은 동일하지만, 질환 자체 또는 치료에 사용

되는 약제와 관련된 문제를 고려할 필요가 있다.

1) 만성염증성질환 
만성염증은 죽상경화증의 발생과 진행을 촉진하며, 취약한 죽상경화반의 불안정화와도 관련이 있다.1 염

증성장질환, 류마티스관절염, 전신홍반루푸스, 전신경화증, 강직성척추염 등 다양한 만성염증성질환을 가진 

환자군에서 죽상경화성 심혈관질환의 위험 증가가 일관되게 보고되고 있다.2 또한, 이러한 환자들에게 사용

되는 치료 약물은 혈압, 혈당, 지질대사 등에 부정적 영향을 미쳐 심혈관 위험을 높일 수 있지만, 동시에 질환

의 염증 활성을 억제함으로써 심혈관 위험을 감소시키는 이중적 효과를 나타낼 수 있다.3,4 심혈관질환의 병

력이 없는 영국 인구 2,200만 명을 대상으로 한 대규모 인구기반 코호트 연구에서, 19개의 자가면역질환을 가

진 환자들은 전통적 심혈관 위험요인과 독립적으로 심혈관질환 발생 위험이 56% 증가하였다.2 국내 국민건

강보험공단 자료를 이용한 연구에서도 비슷한 결과가 보고되었다.5,6 

만성염증성질환 환자에서 관찰되는 죽상경화성 심혈관질환의 위험 증가는 기존의 전통적 심혈관 위험 요

인 유병률 증가나 약물 사용만으로 완전히 설명되기 어렵다. 이는 전통적 위험 요인과 면역체계 간의 복합적 

상호작용이 죽상경화증 및 심혈관 위험 증가를 유발한다는 가설로 해석된다.1,3,4 이러한 점을 고려할 때, 만성

염증성질환은 죽상경화성 심혈관질환 위험 평가 시 추가적으로 고려되어야 할 위험강화인자(risk-enhancing 

factor)로 간주될 수 있다.7 다만, 만성염증성질환의 존재 자체만으로 모든 환자에게 지질강하제를 일률적으

로 투약해야 하는 것은 아니며, 지질저하치료의 적응증과 치료 목표는 개인의 심혈관 위험도에 근거하여 결

정하는 것이 바람직하다. 한편, 만성염증성질환 환자에서는 질병 활성도에 따라 지질 수치가 변동할 수 있으

므로 질병 활성도가 안정적인 상태에서, 위험도 평가를 반복하는 것이 바람직하다.8

2) 인간면역결핍바이러스 감염
인간면역결핍바이러스(human immunodeficiency virus, HIV) 감염인은 만성염증과 항레트로바이러스 

치료에 의한 이상지질혈증, 그리고 흡연을 포함한 전통적 심혈관 위험요인이 복합적으로 작용하여 일반 인

구에 비해 죽상경화성 심혈관질환의 발생 위험이 약 2배 높은 것으로 알려져 있다.9 이러한 병태생리적 특성

과 함께, HIV 감염인에서는 중성지방 상승과 HDL 콜레스테롤 감소를 특징으로 하는 지질 이상이 흔히 관찰

된다. 또한, 일반적으로 사용되는 심혈관 위험도 예측 도구를 적용할 경우 실제 위험보다 과소평가되는 경향

이 보고되고 있다.8,10 항레트로바이러스 치료는 HIV 관련 이환율과 사망률을 효과적으로 감소시키는 반면, 

일부 약제는 혈압, 혈당 및 지질대사에 부정적인 영향을 미쳐 심혈관 위험을 증가시킬 수 있어, HIV 감염인에

서의 심혈관 위험 평가는 보다 신중한 접근이 필요하다.11 최근 HIV 감염인을 대상으로 한 대규모 무작위 임
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상시험인 REPRIEVE 연구에서는, 항레트로바이러스 치료를 받고 있으면서 죽상경화성 심혈관질환의 위험

도가 저위험 또는 중등도인 40-75세 HIV 감염인에서 피타바스타틴 4 mg 투여가 주요 심혈관 사건 발생을 유

의하게 감소시켰다. 다만, 근육 관련 증상이나 신규 당뇨병 발생 위험이 증가한 점도 함께 보고되었다. 이러한 

결과는 전통적 위험도 분류에서 고위험군으로 분류되지 않는 HIV 감염인에서도 스타틴 치료가 죽상경화성 

심혈관질환 위험 감소에 유익할 수 있음을 시사한다.12

이상의 근거를 종합할 때, HIV 감염인에서 일차 예방 목적으로 시행하는 스타틴 치료는 40세 이상 성인을 

대상으로 심혈관 사건 위험 감소를 위해 고려되어야 한다. 이때 스타틴 치료의 적용은 기존의 심혈관 위험도 

및 LDL 콜레스테롤 수치와 무관하게 고려될 수 있으며, 스타틴의 선택은 항레트로바이러스 치료와의 약물 

상호작용 가능성을 바탕으로 결정하는 것이 바람직하다.

3) 항암제 치료
안트라사이클린 기반 항암요법은 유방암, 림프종 등 다양한 암종 치료의 핵심이나, 누적 용량에 비례하여 

치료 후 심부전 발생 위험을 높이고 좌심실 기능 저하를 포함한 심독성을 유발할 수 있다.13 최근 안트라사이

클린 치료를 받는 암 환자를 대상으로 스타틴의 심장보호효과를 평가한 여러 무작위 대조 시험이 진행되었

다. 개별 연구 결과는 다소 일관되지 않았으나, STOP-CA 연구에서는 300명의 림프종 환자에서 아토르바스

타틴 40 mg 투여가 위약군 대비 치료 12개월 시점의 좌심실 박출률 저하, 즉 10% 포인트 이상 감소하면서 

55% 미만에 도달한 사건을 유의하게 감소시켰다.14-17 또한 7개 무작위 대조 시험 887명을 포함한 메타분석에

서도 스타틴은 안트라사이클린 관련 심기능장애 발생 위험을 유의하게 낮추는 것으로 보고되었다.18 이러한 

임상적 근거가 축적되는 가운데, 2022년 유럽심장학회 심장종양학 진료지침은 항암치료 관련 심혈관독성 고

위험군 이상 성인 암 환자에서 안트라사이클린 유발 심기능장애 예방을 위한 스타틴 투여를 Class IIa로 제시

하였고, 2025년 유럽 이상지질혈증 진료지침에서도 동일한 권고가 반영되었다.7,13 2026년 미국 이상지질혈

증 진료지침은 안트라사이클린 기반 항암치료 예정 환자에서 스타틴 투여를 Class IIb로 고려할 수 있다고 제

시하였다.8 따라서 스타틴의 심장보호효과와 암 환자에서의 전반적인 안전성을 고려할 때, 안트라사이클린 

기반 요법을 시행받는 환자 중 심혈관 위험요인을 동반하거나 고령인 고위험군에서는 심기능 저하 예방을 

목적으로 스타틴 치료를 고려할 수 있다.

4) 예방접종
예방접종은 감염 예방을 통해 심혈관 사건의 촉발을 줄일 수 있는 보조적 예방 전략으로, 심혈관질환 고위

험군에서 심혈관질환 예방을 위한 중요한 관리 요소로 인식되고 있다. 인플루엔자, SARS-CoV-2, 호흡기세

포융합바이러스 및 대상포진 등에 대한 예방접종은 감염 위험을 감소시킨다. 인플루엔자 백신은 심혈관질환 

환자, 특히 심근경색증 또는 고위험 관상동맥질환 환자를 대상으로 한 무작위 임상시험에서 주요 심혈관 사

건 감소 효과가 보고되어 권고 근거가 비교적 명확하다.19 반면 SARS-CoV-2, 호흡기세포융합바이러스 및 대

상포진 백신은 감염 예방을 통한 심혈관 보호효과가 기대되지만, 심혈관 사건 감소에 대한 직접 근거 수준은 

백신별로 차이가 있다. 이러한 근거를 바탕으로 최근 유럽심장학회와 미국심장학회는 전문가 합의문을 통해 

성인 예방접종을 심혈관 관리의 한 가지 구성 요소로 제시하였다.20,21 따라서 이상지질혈증 환자에서도 전통

적인 위험요인 관리와 더불어, 개별 환자의 연령과 기저 위험도를 바탕으로 적절한 예방접종을 고려하는 것
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이 심혈관 예후 개선을 위한 포괄적 치료 전략의 일부가 될 수 있다.
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1. 심혈관질환 위험도 평가도구 개발과 검증

1) 절대위험도 평가의 목적
무작위 대조 임상시험에서 확인된 약물치료의 효과는 본질적으로 집단 수준(population-level)의 평균적 

효과이다. 동일한 일차예방 약물을 투여하더라도 예방 대상 질환의 위험이 높은 환자에서의 절대적 이득(ab-

solute benefit)은 위험이 낮은 환자에서보다 훨씬 크므로, 집단 수준의 근거를 개인 수준의 기대 이득으로 전

환하기 위해서는 개인별 절대위험도(absolute risk)의 정량적 평가가 선행되어야 한다. 이와 같이 예측된 절대

위험에 따라 예방치료의 우선순위와 강도를 결정하는 전략을 위험기반 예방(risk-based prevention)이라 한

다. 예를 들어 10년 내 심혈관질환 발생 위험도가 10%인 환자에게 상대위험도를 25% 감소시키는 스타틴을 

투여하면 절대위험도가 2.5%p 감소하지만, 위험도 2%인 환자에서는 0.5%p 감소에 그친다.1 부작용 위험과 

비용을 고려하면 절대위험도가 낮은 사람에서는 순이득(net benefit)이 불확실해지므로, 치료 결정에 개인별 

절대위험을 반영하는 것이 합리적이다.

2) 심혈관질환 위험도 평가도구와 진료지침의 발전
(1) Framingham Risk Score
심혈관질환 위험도 평가 연구는 미국의 Framingham Heart Study에서 시작되었다. 1998년에 발표된 

Framingham Risk Score는 연령, 성별, 총콜레스테롤, 고밀도지단백콜레스테롤, 수축기혈압, 흡연, 당뇨병을 

예측변수로 하여 10년 내 관상동맥질환 발생위험도를 평가하는 최초의 정량적 도구였으며, NCEP ATP III 

진료지침에 채택되었다.2 그러나 Framingham Risk Score는 단일 지역사회의 백인 중심 코호트 기반이며 대

상 질환이 관상동맥질환에 국한되어 뇌졸중을 포함하지 못하는 한계가 있었다.

(2) Pooled Cohort Equations
Pooled Cohort Equations는 2013년 ACC/AHA Risk Assessment Work Group에서 개발한 위험도 평가도

구로, ARIC, Cardiovascular Health Study, CARDIA, Framingham Original 및 Offspring 등 다섯 개의 대규모 

미국 코호트(약 25,000명)를 통합하여 개발되었다.3 Framingham Risk Score와 달리 대상 질환을 심근경색증, 

관상동맥질환 사망, 뇌졸중, 뇌졸중 사망을 포함하는 죽상경화성 심혈관질환(atherosclerotic cardiovascular 

disease, ASCVD)으로 확장하였으며, 연령, 성별, 인종, 총콜레스테롤, 고밀도지단백콜레스테롤, 수축기혈압, 

항고혈압제 사용, 당뇨병, 흡연을 예측변수로 포함하였다.

2013년 ACC/AHA 이상지질혈증 진료지침은 Pooled Cohort Equations를 위험도 평가도구로 채택하고, 
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10년 ASCVD 위험도 7.5% 이상을 스타틴 치료 고려 기준으로 설정하였다.4 이후 2018년 업데이트에서는 10

년 ASCVD 위험도를 저위험(<5%), 경계위험(5-<7.5%), 중등도위험(7.5-<20%), 고위험(≥20%)으로 세분화

하고, 추가적으로 위험증강인자(risk-enhancing factors)와 관상동맥석회화점수(CAC)를 고려하여 치료 결정

을 개인화할 것을 권고하였다.5

(3) SCORE, SCORE2
유럽에서는 2003년 SCORE (Systematic COronary Risk Evaluation) 평가도구가 도입되었다.6 SCORE는 유

럽 내 12개 코호트 약 20만 명을 기반으로 성별, 연령, 총콜레스테롤, 수축기혈압, 흡연을 예측변수로 하여 10

년 내 심혈관질환 사망 위험도를 평가하며, 저위험과 고위험 국가용 차트를 별도로 제공하였다. 그러나 사망 

외 심혈관질환 발생 위험을 반영하지 못하는 한계가 있었다.

2021년 ESC 일차예방 진료지침과 2025 ESC/EAS 이상지질혈증 진료지침 업데이트에서는 SCORE2와 

SCORE2-OP (Older Persons; 70세 이상)가 SCORE를 대체하였다.7,8 SCORE2/SCORE2-OP는 비당뇨병 환

자에서 심혈관질환 발생과 사망을 모두 포함하는 위험도를 추정하며, 지역별(저위험, 중등도위험, 고위험, 초

고위험) 차등 평가도구를 제공한다.9,10 당뇨병 환자에 대해서는 SCORE2-Diabetes를 별도로 두고 있다.11 이

후 아시아-태평양 지역을 위한 SCORE2 Asia-Pacific도 개발되었으나, 당뇨병이 없는 40-69세 성인으로 대상

이 제한된다.12

(4) PREVENT Equations
2024년 AHA에서 발표한 PREVENT는 약 330만 명의 현대 미국 성인 자료로 개발되고 별도 약 330만 명에

서 검증된 위험도 평가도구로, Pooled Cohort Equations 대비 여러 차별점이 있다.13 첫째, 추정사구체여과율

(eGFR)을 기본 예측변수에 포함하고, 당화혈색소, 요알부민/크레아티닌비율(UACR)을 선택 변수로 추가하

여 심혈관-신장-대사(Cardiovascular-Kidney-Metabolic, CKM) 건강 개념을 적용하였다.1,14 둘째, PRE-

VENT-ASCVD 외에도 심부전 위험 평가도구(PREVENT-HF)를 별도로 추가하고, 이를 모두 합친 전체 심혈

관질환 위험 평가도구(PREVENT-CVD)도 추가하였다. 셋째, 10년 외에도 30년 장기 위험도를 제공한다. 넷

째, 인종 변수를 제외하고 사회경제지표를 추가하였다.

2026년 ACC/AHA 이상지질혈증 진료지침은 PREVENT-ASCVD를 기본 위험도 평가도구로 채택하며, 

10년 위험도 분류 기준을 저위험 <3%, 경계위험 3-<5%, 중등도위험 5-<10%, 고위험 ≥10%로 하향 조정하였

다.15 이는 과거 Pooled Cohort Equations가 위험도를 1.5-2배 과대추정하던 것에 비해 PREVENT-ASCVD는 

현대 미국인의 위험도와 더 잘 일치한다고 보기 때문이다.16 

3) 한국인의 심혈관질환 위험도 평가도구 현황
서구에서 개발된 위험도 평가도구를 한국인에게 직접 적용하면 대체로 위험도가 과대 추정되는 것으로 알

려져 있다.17 Framingham Risk Score와 Pooled Cohort Equations를 한국인에 적용한 연구에서 위험도 과대

추정 및 위험군 오분류가 보고되었으며, 이는 위험인자 분포, 심혈관질환 구성(관상동맥질환 대 뇌졸중 비

율), 기저위험(baseline hazard)의 차이 등에 기인한다.17

한편 최근 개발된 SCORE2 Asia-Pacific은 재보정에 한국인 자료가 활용되었기 때문에, 비교적 양호한 보
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정력(calibration; 예측과 실제 위험의 일치도)을 보인다.12 또한 PREVENT-ASCVD도 한국인을 대상으로 한 

외적 검증(external validation)에서 양호한 보정력이 확인되어, 이들은 연구 목적으로 충분히 활용 가능할 것

으로 기대된다.18

한국인 자료를 기반으로 심혈관질환 위험도 평가도구를 개발하는 연구도 여러 차례 시도되었다. 국내 다

수의 종합건강검진센터 수검자를 추적 관찰한 Korean Heart Study를 활용하거나, 건강보험 표본코호트 등을 

이용한 개발 시도도 있었다.19,20 그러나 이러한 연구들은 대체로 건강검진 수검자를 대상으로만 수행되었고, 

외적 검증이 이루어지지 않아서 국내 지역사회 일반인구에 대한 대표성이 부족하다.

최근에는 한국인유전체역학조사사업(KoGES) 코호트와 같이 우리나라 지역사회 일반인구를 기반으로 하

는 코호트에서 심혈관질환 위험도 평가도구를 개발하고, 건강보험공단 코호트에서 검증함으로써, 한국인 대

표성과 외적 타당도를 확보하는 연구가 진행되었다. 해당 연구는 여러 코호트를 통합하여 개발한 미국의 

Pooled Cohort Equations와 마찬가지로 KoGES의 하위 코호트인 안산-안성코호트, 농촌코호트, 도시코호트

를 통합한 4만여 명의 건강한 성인을 10년 추적 관찰하여 급성심근경색증, 뇌졸중, 심혈관질환 사망을 포함

한 위험도 평가도구를 개발했으며, 국가건강검진 수검자를 무작위추출한 건강보험공단 코호트에서 외적 검

증한 결과 우수한 판별력(discrimination)과 보정력을 보였다. 해당 도구의 개발셋과 검증셋의 기반조사 시점

이 각각 2001-2007년과 2009년이므로, 기존 한국인 평가도구 중에서는 비교적 최근 시점의 한국인 심혈관질

환 위험도를 반영했다는 강점도 있다(표 1).

표 1. 심혈관질환 위험도 평가도구의 종류 및 특징

평가 도구

명칭 FRS (ATP III) SCORE PCE KRPM SCORE2 PREVENT KoGES

대상인구 미국 유럽 미국 한국 유럽 미국 한국

발표연도 2001 2003 2013 2015 2021 2024 예정

위험 

인자

나이 ● ● ● ● ● ● ●

성별 ● ● ● ● ● ● ●

흡연 ● ● ● ● ● ● ●

당뇨병 ● ● ● ●

스타틴치료 ●

항고혈압치료 ● ● ● ● ●

수축기혈압 ● ● ● ● ● ● ●

총콜레스테롤 ● ● ● ● ● ● ●

HDL 콜레스테롤 ● ● ● ● ● ● ●

추정사구체여과율 ●

체질량지수 ●

선택적 변수
HbA1c, 

UACR, SDI

목표 

질환

심근경색증 ● ● ● ● ● ●

관상동맥사망 ● ● ● ● ● ● ●

뇌졸중 ● ● ● ● ●

뇌졸중사망 ● ● ● ● ● ●

심부전 ●

심혈관사망 ● ● ●
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4) 위험도 기반 치료 기준
새로운 위험도 평가도구의 개발 못지않게 중요한 것이 치료 기준의 설정이다. 미국에서는 스타틴의 심혈

관질환 예방 효과와 스타틴 유발 당뇨병의 발생 위험을 비교하는 net-benefit 분석을 근거로 기준을 설정해 

왔다. 이에 따라 2026년 ACC/AHA 이상지질혈증 진료지침에서는 PREVENT-ASCVD 기준 경계위험 이상

(10년 위험도 ≥3%)을 중강도 스타틴, 고위험(10년 위험도 ≥10%)을 고강도 스타틴의 선택 기준으로 정했다.15 

유럽에서는 SCORE2 10년 위험도 기준을 지역과 나이에 따라 다르게 설정하였다. 예를 들어 저위험 지역에

서는 50세 미만에서 10년 위험도 2.5% 이상, 50-69세에서 5% 이상, 70세 이상에서 7.5% 이상으로 10년 위험

도 기준을 차등화하여 젊은 환자의 과소치료와 고령 환자의 과잉치료를 방지하고자 했다.7

한국인의 10년 심혈관질환 위험도는 평균 2.5% 내외로 매우 낮기 때문에, 10년 위험도의 절대값으로는 임

상적 의사결정이나 환자의 동기 부여에 한계가 있을 수 있다. 우리나라 이상지질혈증 진료지침은 일차적으

로 위험인자 개수에 기반한 위험군 분류 체계를 사용하고 있다. 이 접근법은 임상 적용이 간편하나, 경계 수준

의 위험인자를 여러 개 가진 사람이 저위험군으로 분류되는 등의 오분류 가능성이 있다. 

5) 결론
심혈관질환 일차예방의 첫 단계는 개인별 절대위험도의 정량적 평가이며, 미국과 유럽의 주요 진료지침은 

이미 위험기반 예방을 기본 전략으로 채택하여 Pooled Cohort Equations에서 PREVENT로, SCORE에서 

SCORE2로 평가도구를 발전시켜 왔다. 한국에서도 위험기반 예방의 도입은 지향해야 할 방향이며, 본 진료

지침에서는 한국인 자료에 근거한 위험도 평가도구를 위험군 분류에 참고할 수 있도록 제안하였다. 다만 본

격적으로 위험기반 예방을 도입하기 위해서는 한국형 평가도구 및 외국 평가도구의 체계적 외적 검증, 한국

인의 낮은 기저위험도를 고려한 치료 기준 설정, 그리고 향후에는 CKM 개념으로 확장된 평가도구 연구가 

필요하다.
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2. HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL 감산 기준의 타당성 평가

기존 이상지질혈증 진료지침에서는 HDL 콜레스테롤 <40 mg/dL을 주요 심혈관질환 위험인자로 간주하

는 한편, HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL일 경우 위험인자를 1개 감산하는 체계를 적용해 왔다. 이러한 접근은 

과거 위험인자 개수 기반의 위험도 평가 방식에 근거한 것으로, HDL 콜레스테롤이 심혈관질환 발생과 역상

관관계를 보인다는 관찰 연구 결과에 기초하였다. 그러나 최근 국제 진료지침에서는 절대위험 예측 모델을 

중심으로 한 정량적 위험 평가 체계가 표준으로 자리 잡으면서, HDL 콜레스테롤을 연속형 변수로 반영하는 

방식이 채택되고 있으며, 특정 기준값에서 위험인자를 가산하거나 감산하는 이분법적 접근은 더 이상 사용

되지 않고 있다.1,2

국내에서도 최근 대규모 코호트 연구들을 통해 HDL 콜레스테롤과 심혈관질환 및 사망 위험 간의 관계가 

단순한 선형 구조가 아니라, 매우 높은 HDL 콜레스테롤 수준에서 위험이 다시 증가하는 U자형 또는 J자형 

연관성을 보일 가능성이 제기되고 있다.3-5 이러한 결과는 HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL을 일률적으로 보호적 

요인으로 간주하여 위험인자를 감산하는 기존 체계의 타당성에 의문을 제기하며, 특히 매우 높은 HDL 콜레

스테롤을 가진 집단에서 위험이 과소평가될 수 있음을 시사한다. 이에 따라 본 진료지침에서는 HDL 콜레스

테롤 60-100 mg/dL 범위에서 제한적으로 감산 기준을 유지하였으나, 이러한 조정 역시 충분한 국내 근거 축

적을 통해 검증될 필요가 있다.

향후 연구과제로는 첫째, 한국인 대규모 일반인구 코호트를 활용하여 HDL 콜레스테롤 수준별 심혈관질

환 발생 및 사망 위험을 정밀하게 평가하는 분석이 필요하다. 단순 범주형 비교를 넘어, 연속형 분석과 비선형 

모델링을 적용하여 HDL 콜레스테롤과 위험 간의 형태를 규명하고, 위험이 최소화되는 HDL 콜레스테롤 범

위 및 위험이 다시 증가하는 임계 구간을 명확히 제시할 필요가 있다. 이러한 연구는 성별, 연령군, 당뇨병 및 

고혈압 동반 여부 등 주요 임상적 하위집단별로 수행되어야 하며, HDL 콜레스테롤 감산 기준이 특정 집단에

서만 유효하거나 오히려 부적절할 가능성에 대한 근거를 제공할 수 있다.

둘째, HDL 콜레스테롤을 기존 위험인자 기반 위험군 분류 체계에 적용했을 때 실제 위험 재분류 성능이 개

선되는지를 평가하는 연구가 요구된다. 예를 들어, HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL 감산 기준을 적용한 경우와 

적용하지 않은 경우를 비교하여, 심혈관질환 발생 예측의 민감도, 특이도, 순재분류개선지수(net reclassifica-

tion improvement) 등을 분석함으로써 감산 기준의 임상적 유용성을 객관적으로 검증할 필요가 있다.6,7 이러

한 분석은 중등도 위험군 환자에서 특히 중요하며, 감산 기준이 실제로 과잉치료를 줄이면서도 사건 예측력

을 유지 또는 향상시키는지를 확인하는 데 핵심적인 정보를 제공할 수 있다.8

셋째, HDL 콜레스테롤 수준에 따른 LDL 콜레스테롤 저하 치료의 절대적 및 상대적 효과를 함께 평가하는 

연구도 중요하다. 기존 대규모 무작위 임상시험 메타분석에서는 LDL 콜레스테롤 저하에 따른 상대위험 감

소가 다양한 위험 수준에서 비교적 일관되게 나타나는 것으로 보고되어 왔으나,9-11 HDL 콜레스테롤 수준에 

따른 치료 반응의 차이에 대한 국내 자료는 매우 제한적이다. 이를 위해 한국인 코호트를 활용하여 HDL 콜레

스테롤이 높은 집단과 낮은 집단에서 LDL 콜레스테롤 저하 치료의 절대 위험 감소 폭을 비교함으로써, HDL 

콜레스테롤 감산 기준이 치료 강도 결정에 미치는 영향을 보다 근거 중심적으로 평가할 수 있다.

넷째, 매우 높은 HDL 콜레스테롤과 연관된 잠재적 병태생리 기전에 대한 기초 및 임상 연구도 병행될 필요
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가 있다. 최근 연구에서는 HDL 입자의 기능적 이질성, 염증 환경에서의 HDL 콜레스테롤 기능 변화, 유전적 

변이에 따른 비정상적 HDL 콜레스테롤 상승 등이 제시되고 있으며, 단순한 HDL 콜레스테롤 수치가 보호효

과를 대변하지 않을 수 있음이 강조되고 있다.12-14 이러한 기전 연구는 왜 일부 집단에서 고 HDL 콜레스테롤 

상태가 오히려 심혈관 위험 증가와 연관되는지를 설명하고, 향후 위험 평가에서 HDL 콜레스테롤의 양적 지

표를 넘어 질적 지표로 확장할 가능성을 제시할 수 있다.

종합하면, HDL 콜레스테롤 ≥60 mg/dL 감산 기준은 과거 위험인자 개수 기반 평가 체계에서 유래한 개념

으로, 현대의 정량적 위험 예측 패러다임 및 국내 역학 자료와 완전히 부합한다고 보기 어렵다. 제한적 감산 

기준을 유지한 현 지침의 접근은 국내 근거가 축적되는 과도기적 전략으로 해석할 수 있으며, 향후 대규모 코

호트 분석, 위험 재분류 성능 평가, 치료 효과 분석 및 기전 연구를 통해 해당 기준의 지속 여부 또는 추가적 수

정 필요성을 체계적으로 검증하는 연구가 필수적이다. 이러한 근거 축적은 향후 한국형 심혈관질환 위험 평

가 체계의 정교화와 보다 개인화된 이상지질혈증 치료 전략 수립에 중요한 기반이 될 것이다.
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3.  저위험군 LDL 콜레스테롤 목표(130 vs. 160 mg/dL) 조정  
 여부에 대한 한국형 근거 마련

현행 한국 이상지질혈증 진료지침에서는 저위험(low-risk)군의 LDL 콜레스테롤 목표치를 160 mg/dL 미

만으로 설정하고 있다.1 이는 중등도위험(moderate-risk)군의 130 mg/dL 미만 목표치와 구별되는 기준으로, 

주요 심혈관질환 위험인자가 없는 일차예방 대상자에게 적용되고 있다. 그러나 이 목표치가 한국인 인구집

단의 장기 심혈관질환 위험도를 적절히 반영하는지에 대한 한국형 근거는 제한적이며, 국제 진료지침과도 

상당한 차이를 보이고 있어 추가 연구가 필요한 상황이다.

2019년 발표된 ESC/EAS 진료지침은 저위험군의 LDL 콜레스테롤 목표를 116 mg/dL 미만으로 권고하고 

있어, 한국 가이드라인의 160 mg/dL 미만 목표치보다 44 mg/dL나 낮은 수준을 제시하고 있다.2 2018 ACC/

AHA 진료지침 역시 위험도 기반의 스타틴 치료 강도를 강조하면서도 최적 LDL 콜레스테롤 수준을 100 mg/

dL 미만으로 제시하고 있다.3 이러한 국제 진료지침과 한국 진료지침 간의 차이는 단순히 치료 철학의 차이를 

넘어, 한국인 인구집단의 특성을 반영한 근거 기반 목표치 설정이 시급함을 시사한다.

최근 발표된 대규모 전향적 코호트 연구들은 저위험군에서도 중등도 LDL 콜레스테롤 상승이 장기적으로 

심혈관질환 위험 증가와 연관됨을 보고하고 있다. Cooper Center Longitudinal Study에서는 36,375명의 저위

험 성인을 26.8년간 추적한 결과, LDL 콜레스테롤 160-189 mg/dL군은 100 mg/dL 미만군 대비 심혈관질환 

사망 위험이 1.7배, 관상동맥질환 사망 위험이 2.2배 증가했다.4 특히 주목할 점은 이러한 연관성이 추적관찰 

10년 이내에는 통계적으로 유의하지 않았으나, 장기 추적관찰에서는 명확해졌다는 것이다. 이는 젊고 건강

한 성인에서 중등도 LDL 콜레스테롤 상승의 누적 효과가 심혈관질환 발생에 중요한 역할을 함을 의미한다. 

NHANES III 연구에서도 14,035명을 23.2년간 추적한 결과, LDL 콜레스테롤 190 mg/dL 이상군에서 심혈관

질환 사망 위험이 1.49배 증가했으며, 130-159 mg/dL 및 160-189 mg/dL 범위에서도 위험도 증가 경향이 관

찰되었다.5

한국인 인구집단을 대상으로 한 연구에서도 유사한 경향이 관찰되고 있다. 국민건강보험공단 빅데이터를 

활용한 전국민 코호트 연구에서 한국인 성인 약 395만 명을 10년간 추적한 결과, 저위험군과 중등도 위험군

에서 LDL 콜레스테롤 130 mg/dL 이상부터 심혈관질환(심근경색 및 뇌졸중) 발생 위험이 유의하게 증가하

는 것으로 보고되었다.6 이 연구에서 저위험군의 LDL 콜레스테롤 130-159 mg/dL, 160-189 mg/dL, 190 mg/

dL 이상에 대한 다변량 보정 후 위험비는 각각 1.07, 1.20, 1.47로, 130 mg/dL 이상 구간 전체에서 심혈관질환 

위험이 단계적으로 상승하였다. 이는 현행 한국 진료지침의 저위험군 약물치료 개시 기준인 160 mg/dL이 한

국인 실제 데이터에서 관찰되는 위험 증가 지점인 130 mg/dL보다 다소 높게 설정되어 있을 가능성을 시사한

다.

그러나 한국인 인구집단의 특성을 고려할 때 단순히 국제 진료지침의 낮은 목표치를 채택하거나 130 mg/

dL를 일괄적인 약물치료 개시 기준으로 적용하는 것은 신중해야 한다. 저위험군은 절대위험도가 낮고, 대규

모 1차 예방 스타틴 연구의 대부분이 서양인을 대상으로 수행되었다는 점, 그리고 한국인의 약제 순응도, 경

제성, 약물 이상반응 등을 고려할 때, LDL 콜레스테롤 130-159 mg/dL 범위를 일괄적으로 약물치료 대상으로 
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확대하기에는 아직 근거가 충분하지 않다. 또한 심혈관질환 1차 예방에 대한 ACC/AHA 진료지침은 동아시

아계에서 Pooled Cohort Risk Equation이 심혈관질환 위험을 과대평가할 수 있음을 명시하고 있어, 동일한 

LDL 콜레스테롤 수준에서도 한국인의 심혈관질환 위험이 서구인과 다를 수 있음을 인정하고 있다.7

한국인의 현재 LDL 콜레스테롤 수준과 분포를 살펴보면, 2022년 기준 연령표준화 평균 LDL 콜레스테롤

은 118.5 mg/dL로 지속적인 증가 추세를 보이며, 여성 115 mg/dL, 남성 113 mg/dL로 보고되었다(성별 수치

는 연령표준화 이전 값).8 한국인의 약 19.2%가 고 LDL 콜레스테롤혈증을 가지고 있으며, 특히 60세 이상 여

성의 43.7%에서 관찰되어 연령과 성별에 따른 차이가 크다.8 이러한 역학적 특성은 저위험군 목표치 설정 시 

연령, 성별 등을 고려한 맞춤형 접근이 필요함을 시사한다.

임상 현장에서의 목표 달성률도 고려해야 할 중요한 요소이다. 한국에서 이상지질혈증 환자의 LDL 콜레스

테롤 목표 달성률은 여전히 낮은 수준이다. 관상동맥질환 또는 급성관상동맥증후군 환자의 소수만이 목표 

LDL 콜레스테롤에 도달하며,9 당뇨병 환자에서도 고위험이 아닌 2형 당뇨 환자에서 목표 달성률이 32.6%, 고

위험 2형 당뇨 환자의 경우 목표 달성률이 12.2%에 불과하다.10 저위험군의 경우 목표치가 160 mg/dL로 상대

적으로 높음에도 불구하고, 임상의들의 인식 부족, 생활습관 개선 강조, 약물치료 시작 지연 등으로 인해 적절

한 관리가 이루어지지 않는 경우가 많다. 만약 저위험군의 목표치를 130 mg/dL로 낮출 경우, 치료 대상자가 

증가하고 약물치료가 필요한 환자가 늘어나게 되므로, 이에 대한 의료경제적 평가와 함께 실제 임상 현장에

서의 실행 가능성도 함께 검토되어야 한다.

따라서 한국인 저위험군에서 LDL 콜레스테롤 목표치를 130 mg/dL로 낮추는 것이 적절한지에 대한 포괄

적인 연구가 필요하다. 저위험군의 적절한 LDL 콜레스테롤 목표 설정은 한국인의 장기적인 심혈관질환 예

방에 중요한 의미를 가지며, 현행 160 mg/dL 약물치료 개시 기준이 최적인지에 대한 재평가가 필요하다. 최

근 국제적 연구들과 한국인 데이터는 130 mg/dL 수준부터 위험이 증가할 가능성을 시사하지만, 저위험군의 

낮은 절대위험도, 한국인 인구집단의 고유한 특성, 의료경제적 타당성 등을 종합적으로 고려한 한국형 근거

가 반드시 마련되어야 한다. 이러한 연구들을 통해 한국인 저위험군에서 LDL 콜레스테롤 130 mg/dL 이상을 

약물치료 개시 기준으로 조정하는 것이 타당한지, 또는 현재의 160 mg/dL 기준을 유지하되 특정 위험증강인

자(예: 높은 non-HDL 콜레스테롤, Lp(a) 상승, 관상동맥 칼슘 스코어 상승, 가족력 등)를 가진 환자에 한해 

130 mg/dL부터 개입할지에 대한 근거를 마련할 수 있을 것이다. 궁극적으로 과학적 근거에 기반한 진료지침 

개정이 이루어질 수 있으며, 한국인 고유의 위험 분포와 의료 자원을 반영한 국가 맞춤형 1차 예방 전략 수립

을 통해 한국인의 심혈관질환 예방 및 관리를 한 단계 향상시킬 수 있을 것이다.
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4.  관상동맥 석회화지수의 위험도 평가 활용에 대한 한국형  
 근거마련

혈관의 석회화는 나이가 증가함에 따라 전신의 혈관에서 흔하게 관찰되며, 이전에는 연령에 따른 수동적 

변화이거나 죽상경화증의 무해한 변화 중 하나로 생각하였으나, 연령이외에도 고혈압, 고지혈증, 당뇨, 신장 

질환등과 관련된 뼈의 생성과 유사하게 능동적으로 조절되는 과정이다.1,2 

관상동맥, 경동맥, 대동맥, 장골동맥등 다양한 전신 동맥의 석회화는 서로 연관이 되어 있으며, 수축기 혈압

의 상승, 맥압의 상승, 혈관 경직도의 증가와 관련이 있다.2-6 또한, 한 체계적 문헌고찰에 의하면 혈관의 석회

화는 사망율, 관상동맥질환 및 뇌혈관질환의 발병위험을 2-4배 높이는 것으로 보고되었다.4 

특히, 관상동맥에 대해서는 다른 혈관에 비해 연구가 더 많이 되어있다. 관상동맥의 석회화는 주로 죽상경

화증에 의해 일어나며, 관상동맥 전체에 침착된 칼슘의 양은 죽상경화증의 총량과 비례하는 것으로 생각된

다.7-9 관상동맥 석회화는 관상동맥 computed tomography (CT)를 이용해서 측정한 관상동맥내의 캄슘양을 

Agatston score로 표시하는데, 이를 관상동맥석회화 지수(coronary artery calcium score, CAC score)라고 한

다. 이는 일반적인 관상동맥 혈관 CT를 찍을 때와는 달리, 조영제를 쓸 필요가 없고, 한번 측정시 1 mSv의 방

사선 조사를 받게 되는데, 이는 1.5회의 mammogram을 받는 양이어서 비침습적이며 안전하다.10 CAC score

에 따라서 보통은 0, 1-300, > 300으로 나누어서 저위험군, 중등도 위험군, 고위험군으로 분류하며, 각각의 군

에 따라서 중재적 치료가 달리 들어가게 된다. 

CAC score는 많은 연구에서 향후 심혈관질환 발생을 잘 예측하는 것으로 알려지는데, 대표적인 심혈관질

환 예측코호트인 Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA) 코호트에서는, 네 개의 인종집단에서 기저 

CAC score에 따라서 향후 심혈관질환의 발병위험도를 조사했는데, 기저 CAC score가 300이상인 군은 관상

동맥 석회화가 없는 군에 비해 관상동맥질환의 발병위험이 약 10배가량 높았다.11 또한 국내 다기관 registry

인 KOrea Initiatives on Coronary Artery calcification (KOICA) 연구에서, 증상이 없는 34,386명의 한국인 성

인을 대상으로 관찰했을 때, CAC score가 0인 군과 비해서 CAC score가 400보다 높은 대상자에서는 모든 원

인에 의한 사망위험도가 2.34배 높았다.12 CAC score가 0인 대상자는 향후 5-10년간 심혈관질환 발생 위험도

가 매우 낮다는 것을 의미하며, 향후 5년 혹은 10년 후 CAC score를 다시 측정하도록 권유한다.13,14 또한 

MESA 코호트를 이용한 한 연구에서는 ACC/AHA 진료지침에 의해서 스타틴이 권고된 대상자 중 10년 심혈

관질환이 7.5-20%인 중증도 위험군 중 CAC score가 0인 대상자는 심혈관질환 발생율이 1000명당 4.6명으로, 

borderline 위험군 (5-7.5%) 중 CAC score가 0보다 높은 대상자가 1,000명당 7.4명인 것과 유의하게 차이를 

보여, 실제 중등도 위험군 대상자에서 스타틴을 꼭 써야하는 대상을 고르는데 유용한 도구가 될 수 있음을 시

사하였다.15  

이러한 여러 연구 결과들에 기반하여, 최근 이상지질혈증 가이드라인에서 심혈관질환 위험도를 평가하고 

스타틴 투여 여부를 결정하는데 CAC score를 적극적으로 활용하도록 권유하고 있다. 2019년에 발표된 유럽 

진료지침에서는 무증상인 저위험군이나 중등도 위험 대상자에서 CAC score를 risk modifier로 활용하여 치

료여부를 결정하도록 권고하였다.16 또한 CAC score가 100보다 높고 경동맥 경화반이 있는 중등도 위험군의 
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무증상 성인은 더 높은 위험군으로 분류를 하도록 권고한다. 또한 2026 ACC/AHA 진료지침에서는 위험도 

평가 도구를 기존의 pooled cohort equations에서 PREVENT-ASCVD 식으로 대체하였고, 30-79세이면서 

LDL 콜레스테롤 70-189 mg/dL인 죽상경화성 심혈관질환이 없는 성인을 대상으로 10년 위험도를 저위험

(<3%), 경계(3-<5%), 중등도(5-<10%), 고위험(≥10%)으로 구분하였다. 경계 또는 중등도 위험군에서는 CAC 

score를 측정하여 치료 방침을 결정하도록 하였으며, CAC score가 0이면 치료를 유보하고 3-7년 후 재평가할 

수 있다. CAC 1-99 AU에서는 중강도 스타틴을 투여하며 LDL 콜레스테롤 100 mg/dL 미만(non-HDL 콜레

스테롤 130 mg/dL 미만), 100-299 AU에서는 70 mg/dL 미만(non-HDL 100 mg/dL 미만), 300-999 AU에서는 

70 mg/dL 미만(선택적으로 55 mg/dL 미만), 1,000 AU 이상에서는 55 mg/dL 미만(non-HDL 85 mg/dL 미

만)을 목표로 한다.17 스타틴을 투여하면 전체적인 동맥경화증의 진행은 느려지지만, CAC score는 증가하는 

것으로 보고된다.18 이는 CAC score는 치료 목표가 아닌, 중증도 위험군에서의 위험평가도구 및 risk enhanc-

er로 활용되는 것이 적절하다는 것을 시사한다. 한국인에서 CAC score 수치 cut-off value 나 CAC score 수치

에 따른 LDL 콜레스테롤 목표치에 대하여는 연구된 바 없다.    
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5. Lp(a)의 심혈관질환 위험 예측 활용에 대한 한국형 근거 마련

Lp(a)는 Apo(a) moiety가 ApoB component에 공유결합으로 붙어있는 LDL 입자이다.1 입자의 반경이  

<70 nm 정도로 내피세포막을 자유롭게 오갈 수 있어서 LDL과 유사하게 동맥벽내에 침착됨으로써 심혈관질

환 위험도를 증가시킬 수 있다. 이러한 Lp(a)의 pro-atherogenic 효과는 Lp(a)가 plasminogen과 유사한 구조

를 가지고 있음으로써 보이는 pro-coagulant 효과에 일부 기여하는 것으로 알려지며 Lp(a) 입자가 함께 수송

하는 oxidized phospholipid에 의한 pro-inflammatory 효과도 가지고 있다.2

 혈중 Lp(a) 농도는 90%이상에서 유전적으로 결정되며, 높은 혈중 Lp(a) 농도는 심혈관질환 위험도를 증가

시키는 것으로 알려지며, JUPITER 연구에서는 LDL 콜레스테롤을 충분히 낮춘 이후의 잔여심혈관질환 위험

도를 Lp(a) 농도로 설명할 수 있다는 하위분석도 발표되어, LDL 콜레스테롤 보다는 비중이 낮을 수 있지만, 

높은 혈중 Lp(a) 농도는 심혈관질환 위험도를 증가시키는 강력한 인자일 수 있음을 시사한다.3-6 흥미롭게도 

혈중 Lp(a) 농도가 높은 사람에서 심혈관질환 위험도의 증가와의 연관성은 증명되었으나, 스타틴 등의 LDL 

콜레스테롤을 효과적으로 낮추는 것으로 알려진 약제가 Lp(a) 농도를 낮추지 못하고, 최근 PCSK9 억제제 치

료가 유의하게 Lp(a) 농도를 낮추었고, 심혈관질환 위험도도 유의하게 감소시켜서 Lp(a)가 높은 사람들에서

의 치료제로 가능성을 보여주었다.7,8 최근 진행된 연구들에서는 Lp(a) 농도가 극도로 높은 (> 180 mg/dL) 사

람들에서 이형접합성 가족성 고콜레스테롤혈증 환자들과 유사한 정도의 높은 심혈관질환 위험도를 관찰하

였으며, 이들에서 심혈관질환 위험도를 낮추기 위해서는 Lp(a) 농도를 매우 많이 낮추어야 함을 시사하였

다.9,10

이상의 연구 결과들을 종합해서, 2019 ESC/EAS 진료지침에서는 Lp(a) 농도가 극도로 높아서 (>180 mg) 

심혈관질환 위험도가 높은 대상자를 감별하기 위해서 성인에서 일생에 한번은 Lp(a) 농도를 측정하도록 권

고하였고 (IIa), 조기심혈관질환의 가족력이 있는 환자에서나, 중등도와 고위험군의 경계성의 위험군에서 위

험군의 재분류가 필요할 때 혈중 Lp(a) 농도를 측정하도록 권고하였다 (IIa).11 한 2026 ACC/AHA 진료지침

에서는 1차 예방군에서 Lp(a) > 50 mg/dL이면, 심혈관질환 risk enhancer로서 borderline risk군과 중등도 위

험군에서 중강도 스타틴을 처방하거나 고려하도록 권고하였다.12 Lp(a) 수치를 감소시키는 새로운 기전의 약

제들의 효과를 증명하는 임상결과들이 아직 발표되지 않았기에, 치료의 효과를 보장하기 위해서는 좀 더 근

거가 필요하다. 또한, 한국인 대상으로 Lp (a) 높은 수치 기준이나 Lp(a) 분포에 대한 연구 자료가 제한적이어

서, 향후 추가적인 근거가 필요하다.
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6. 유전적 지표의 위험도 평가 활용에 대한 한국형 근거 마련

심혈관 질환의 발생에는 유전적인 인자가 관여하며, 심뇌혈관질환 위험인자 관련 유전자나, 심뇌혈관질환

과 관련이 있는 단일염기다형성(single nucleotide polymorphisms, SNPs)의 선천적인 유전자들의 변이들을 

종합적으로 수치화한 다유전자위험점수(polygenic risk score)가 일차예방에서 심뇌혈관질환의 위험 예측을 

보완할 수 있다는 연구들이 있다.1 UK biobank를 이용한 대규모 연구에서 관상동맥질환에 대한 다유전자위

험점수는 기존 심혈관질환 위험인자 단독에 비해 향후 관상동맥질환 발생과 관련이 높았으며, 다유전자위험

점수 상위 20%는 하위 20%에 비해 관상동맥질환이 발생할 위험이 약 4배 정도였다. 또한, 기존의 심혈관질

환 위험인자에 다유전자위험점수를 추가하였을 때 향후 관상동맥질환이 발생할 위험의 예측력을 유의하게 

높일 수 있었다.2 이에 반해 또 다른 연구에서는 기존의 심혈관질환 위험인자에 다유전자위험점수를 추가하

였을 때 향후 심혈관질환 발생 예측력 증가가 미미하였지만, 기존의 심혈관질환 위험인자에 CRP 를 추가한 

것 보다 예측력이 더 좋았고, 10년 심혈관질환 발생이 5-10%인 중등도 위험군에 적용하였을 때에는 임상적

으로 의미 있게 예측력이 상승하였다.3 우리나라의 한국인유전체역학조사사업(Korean Genome and Epide-

miology Study, KoGES)의 도시기반 코호트(KoGES-Health examinee study)와 지역사회기반 코호트(KoG-

ES-Ansan and Ansung study)를 이용하여 고혈압, 이상지질혈증, 당뇨병, 비만의 대사성 질환과 관련된 단일 

염기 다형성으로 심뇌혈관질환을 예측하는 다유전자위험점수를 구축하고 이를 한 검진코호트에서 외부 검

증한 연구에서 다중유전자위험점수는 심뇌혈관질환의 독립적인 예측인자로서 유전적인 심뇌혈관질환 위험

군을 선별할 수 있었다. 다유전자위험점수 상위 약 7%인 고위험군은 심뇌혈관질환 발생 위험이 약 3배 정도 

높으며, 이는 기존의 심뇌혈관질환 위험인자가 3개 이상인 군과 3개 미만인 군에서 모두 위험을 높였다. 특히 

50세 미만의 젊은 연령에서 Framingham risk score는 심뇌혈관 질환의 발생과 연관이 유의하지 않았지만, 다

유전자위험점수의 고위험군은 심뇌혈관질환의 위험을 높여서 젊은 연령에서 의미가 더 높았다.4 향후 젊은 

연령의 일반인 일차예방에서 다유전자위험점수를 위험도 평가에 이용하여, 위험도가 높은 경우 조기부터 심

뇌혈관 위험인자를 관리할 수 있겠다. 그러나 검사 효과를 극대화 할 수 있는 유전자나 단일염기다형성의 선

택, 인종에 따른 검증, 조기 심뇌혈관질환 환자군 등 여러 다양한 임상상에서의 연구, 일차예방치료의 비용효

과 분석 등에 대한 연구 등이 필요하겠다. 

최근 연구에 의하면 돌연변이 조혈세포의 이상증식과 분화에 의해 돌연변이 백혈구가 말초혈액을 순환하

는 현상인 클론성 조혈증 (clonal hematopoiesis of indeterminate potential, CHIP)이 노화와 밀접한 관련이 

있으며, 대부분의 경우는 혈액관련 암을 일으키지는 않으나, 심혈관질환의 위험을 높인다는 사실이 밝혀져

서 새로운 체세포 후천적 변이에 의한 심혈관 질환 유전적 인자로 알려졌다. 클론성 조혈증은 백혈구의 기능

에 영향을 미치는데 이러한 돌연변이 백혈구는 IL-1β, IL-6 등의 염증성 사이토카인이나 케모카인을 더 많이 

생성하는 것으로 관찰되었고,5 이러한 염증반응이 죽상동맥경화를 촉진시켜 심혈관질환 발생에 기여할 것으

로 예측된다. 클론성조혈증이 발생한 경우 그렇지 않은 군보다 관상동맥석회화지수(CAC score)가 두 배 이

상 증가된 것이 관찰되었고, 환자 대조군 연구에서 클론성 조혈증은 조기 심근경색의 위험을 4배정도 증가시

켰다.6 지역사회 코호트를 대상으로 분석에서도 기존 심혈관 질환 위험인자를 포함하여 분석하였을 때 클론

성 조혈증은 심혈관 질환의 위험을 약 2배 증가시키는 독립적인 위험인자로 확인되었다.7 UK Biobank 연구
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에서 CHIP의 클론 크기가 증가할수록 심뇌혈관 질환의 위험이 더 높았다.8 향후 우리나라의 인구집단을 대

상으로 한 연구 및 유전적 위험인자를 파악하여 염증성 사이토카인을 치료하는 연구가 필요하겠다.
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