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Background: Obstructive sleep apnea (OSA) is associated with several cardiovascular diseases. However, the mechanisms 
are not completely understood. The measure of common carotid artery intima-media thickness (IMT) has been extensively 
used as an early marker of atherosclerosis. The aim of this study was to test the hypothesis that early signs of atherosclerosis 
are present in patients with OSA and correlate with OSA severity Methods: Eleven male patients with OSA were studied 
by using full standard overnight polysomnography and high-definition echo-tracking device to measure intima-media thick-
ness and carotid artery diameter. Eight healthy volunteers matched for age and sex were studied by portable respiratory mon-
itoring device. All participants were free of hypertension, diabetes, and were not on any medications. Patients with OSA 
were naive to treatment. Results: All patients and normal controls were male. There was no significant difference of age 
between patients and controls (48.4±8.85 and 48.0±9.77). Significant differences existed between control subjects and patients 
with mild to moderate and severe OSA (apnea-hypopnea index, 1.51±1.15 and 38.51±19.13 respectively) in intima-media 
thickness (0.59±0.064 and 0.93±0.16; P=0.0023), and carotid diameter (5.79±0.44 and 6.47±0.51; P=0.0227). Multivariate 
analyses showed that the apnea-hypopnea index correlated independently with intima-media thickness and carotid diameter 
(r=0.79, P=0.0008, and r=0.47, P=0.0482). Conclusions: Middle-aged patients with OSA who are free of overt cardiovascular 
diseases have early signs of atherosclerosis, which further supports the hypothesis that OSA plays an independent role in 
atherosclerosis progression.
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서   론

폐쇄성 수면 무호흡-저호흡 증후군(Obstructive Sleep 
Apnea-Hypopnea Syndrome, OSAHS)는 수면 중 주기적으로 

상기도 저항이 증가하면서 반복적으로 폐쇄 또는 협착이 

일어나 무호흡 또는 저호흡이 시간당 5회 이상 발생하는 
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것이다.1 역학 조사 결과, 30세에서 60세 사이 중년 여성의 

2~3.5%, 남성의 4~4.5%에서 관찰되는 흔한 질환이다.2-4 
OSAHS는 체내 산소 감소 및 호흡 노력의 증가로 인한 각

성으로 수면의 양적 질적 저하를 초래할 뿐만 아니라 장기

적으로는 고혈압이나 뇌졸중 같은 혈관계 질환의 유병률

을 증가시키는 것으로 알려져 있다.5,6 뿐만 아니라 수면 무

호흡이 지속될 경우 뇌기능의 저하가 초래되기 때문에 심

뇌혈관계 질환과 인지기능 저하를 예방하기 위해 적절한 

치료가 요구되는 질환이다.7 수면 무호흡증이 심뇌혈관 질

환을 유발하는 원인은 아직 구체적으로 밝혀지지는 않았

고 다양한 가설들이 제기되었는데, 최근 연구에서는 동맥

경화증이 주요 기전으로 제시되었다.8-10

초음파영상진단을 이용한 경동맥 혈관 내막중막두께

(intima-media thickness, 이하 IMT)의 측정은 비침습적인 방

법으로 동맥혈관벽의 변화를 조기에 관찰할 수 있어, 관상

동맥질환 및 뇌혈관질환의 위험성을 예측하는 데 유용한 

지표로 알려져 있다.11,12 본 연구에서는 목동맥 초음파 측

정기로 목동맥 내막중막 두께를 측정하여 수면무호흡 환

자군과 대조군에서 수면 무호흡증의 독립적 상관관계를 

알아보고자 하였다.

대상과 방법

1. 대상과 임상평가

본 연구는 무호흡-저호흡 지수(apnea-hypopnea index, AHI)
가 5 이상인 OSAS 환자 11명과 정상인 8명을 대상으로 하

였다. 환자군은 2008년 12월부터 2009년 5월까지 수면무호

흡, 코골이, 주간 졸음증 등의 증상으로 부산대학교병원 수

면장애 클리닉을 처음으로 방문한 환자를 대상으로 하였

으며, 모든 환자에서 수면다원 검사를 시행하였다. 정상군

은 부산대병원에 근무하는 직원과 직원의 가족을 대상으

로 하였다. 정상군은 수면 설문지에서 수면 장애의 증상을 

호소하지 않고, 휴대용 호흡감시기구(portable respiratory 
monitoring device)를 통하여 확인된 AHI가 5 미만인 사람

이었다. 
환자군과 정상군은 모두 남성이었고, 과거력에서 뇌졸중

이나 뇌출혈을 포함한 신경계 질환, 고혈압 등의 심혈관계 

질환, 정신질환, 종양, 만성 폐쇄성 폐질환, 자가면역 질환, 
종양 등의 병력이 있거나 기타 질환 치료 목적으로 최근 4
주 이내에 약물을 복용한 적이 있는 사람은 제외하였다. 수
면 검사에서 중추성 무호흡 지수가 5 이상인 경우와 측정

한 수축기 혈압(Systoloc Blood Pressure, SBP)이 140 mmHg 
이상이거나 이완기 혈압(DiastolicBlood Pressure, DBP)이 90 

mmHg 이상인 경우도 제외하였다. 이러한 제외 기준에 해

당하지 않으며 검사 시행에 동의하고 적극적으로 검사에 

참여한 사람만을 대상으로 하였다.
모든 환자군과 정상군은 면담과 설문지를 통한 병력청

취와 신경학적 검사를 시행하였다. 병력 청취에는 평소 수

면 습관, 음주 및 커피, 수면제 복용 여부 등을 포함하였는

데, 대상자가 현재 담배를 피우고 있거나 금연한 지 6개월 

미만이면 흡연자로 분류하였고, 하루 네 잔 이상 술을 마시

면 습관성 알코올 복용으로 정의하였다. 주간졸음증의 척

도로는 Epworth 졸음증 척도(Epworth Sleepiness Scale, ESS)
를 이용하였고, ESS가 8점 이상일 경우 주간 졸음(Exces-
sive daytime sleepiness)이 있는 것으로 정의하였다.13 설문

지 작성 후 누운 자세에서 10분 이상 휴식을 취하고 혈압 

측정을 하였고, 키와 몸무게를 직접 측정하여 체질량지수

(Body Mass Index, BMI; 단위 kg/m2)를 계산하였다

2. 수면무호흡증 평가

1) 야간수면다원검사(Overnight polysomnography)

환자군 전원에 대하여 하룻밤 동안 수면다원 검사를 시

행하였다. 검사는 평소 환자가 자고 깨는 시간에 맞추어 저

녁 10시경에서 오전 8시 사이에 이루어졌다. 검사 시작 전

에 수면 설문지 조사를 하였고 수면다원 검사는 Remlogic 
(Embla, USA) 장비를 이용하였다. 검사 항목은 기본적으로 

4채널의 뇌파(C3-A2, C4-A1, O1-A2, O2-A1), 2~4채널의 눈

전위도(electro-oculogram), 1채널의 턱근전도(chin EMG) 및 

호흡과 관련하여 공기흐름측정(airflow monitoring), 산소포

화도(oxygen saturation)와 비강공기압 측정(nasal pressure 
monitoring), 그 외에 흉부와 복부의 움직임 측정, 늑간근 근

전도(intercostals muscle electromyogram), 코골이의 양과 크

기 측정, 움직임 센서를 통한 다리의 움직임 측정 등을 포

함하였다.
무호흡은 공기 흐름이 90% 이상 감소한 상태가 10초 이

상 지속될 때로 정의하였고, 저호흡은 공기 흐름이 50% 이
상, 90% 미만으로 감소한 상태가 지속되면서 혈중 산소포

화도가 4% 이상 감소한 경우로 정의하였다. AHI는 시간당 

발생한 무호흡과 저호흡 합의 평균으로 정하였다. AHI, 수
면 중 최저 산소 포화도(lowest oxygen saturation), 저산소포

화 시간(desaturation time, 산소 포화도 90% 미만인 상태에

서 수면을 취한 시간)을 무호흡증의 중증도 지표로 사용하

였다.

2) 휴대용 호흡감시기구(portable respiratory monitor-

ing device, Embletta)
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Table 1. Patients Characteristics
Variables OSA (n=11) Controls (n=8) P-value
Age, y 48.4±8.85 48.0±9.77 0.827

BMI (kg/m2)* 26.68±3.08 24.2±0.18 0.032
ESS 8.7±5.85 5.0±1.55 0.085
SBP (mmHg) 123.5±4.74 120.5±4.18 0.23
DBP (mmHg) 82.5±4.25 78.3±5.16 0.10
AHI 38.51±19.13 1.51±1.15 0.0027*
MinSaO2 (%) 82.1±5.55 91.3±2.05 0.0029*
Desaturation time (min) 9.36±12.96 0.083±0.20 0.05*
IMT (mm) 0.93±0.16 0.59±0.064 0.0023*
Carotid diameter (mm) 6.47±0.51 5.79±0.44 0.0227*
Carotid plaque 0 0
Values are mean±SD or number of the obstructive sleep apnea-hypopnea syndrome and control groups.
*P<0.05, OSA; obstructive sleep apnea, ESS; Epworth sleepiness Scale, SBP; systolic blood pressure, DBP; diastolic blood 
pressure, AHI; apnea-hypopnea index, MinSaO2; minimum oxygen saturation (%), IMT; intima-media thickness.

정상군 전원에 대하여 휴대용 호흡감시기구 Embletta 
(X10, Embla, USA)로 수면 검사를 시행하였다. 검사 항목

은 공기흐름측정(airflow monitoring), 산소포화도(oxygen 
saturation)와 비강공기압 측정(nasal pressure monitoring)을 

통한 코골이 정도, 흉부와 복부의 움직임 측정, 수면 중 체

위 등의 항목을 검사하였다. Embletta의 자체 분석 소프트

웨어에 의해 얻어진 AHI 등의 결과를 토대로 수면 전문의

가 다시 직접 분석하였기 때문에 수면무호흡의 선별검사

(screening)로서 큰 문제가 없다고 판단되었다.

3. 경동맥 초음파 검사

대상자의 임상정보를 알지 못하는 검사자가 고화질 B모

드 초음파영상기기(aloka prosound SSD-3500SX)를 사용하

여 대상자들의 경동맥을 스캔하였으며 8 MHz 선형탐침을 

사용하였다. 대상자를 눕히고 목이 뒤로 젖혀지도록 한 후 

턱을 스캔하려는 경동맥 반대편으로 젖히게 한 다음 탐침

(probe)을 총경동맥과 평행하게 일치시킨 상태로 기울기를 

조절하면서 종단면 영상을 얻었다. 이 후 목동맥분지에서 

총목동맥 쪽으로 1 cm, 다시 1 cm 내려오면서 관찰하여 초

음파 탐침 반대측 목동맥 벽에서 가장 두꺼운 부분을 IMT
로 측정하였다. 그리고 동일부위의 혈관 내강 직경(dia-
meter)을 측정하였다. 오른쪽과 왼쪽 경동맥을 검사하여 

IMT가 더 두꺼운 쪽을 그 환자의 IMT로 구하였다. 죽상경

화판(carotid plaque)은 국소 IMT두께가 1.2 mm 이상이면서 

목동맥 벽 횡단면 전체를 균일하게 포함하지 않는 경우로 

정의하였다. 내막중막두께의 측정은 혈관내강-내막경계선

과 중막-외막 경계선 사이의 거리를 측정하여 구하였다.

4. 통계분석

통계분석을 통해 ‘무호흡증 중증도 지표’인 AHI, 최소산

소포화도와 목동맥 IMT 그리고 목동맥 직경 간의 상관관

계를 검증하였다. 환자군과 대조군의 나이, AHI, SBP, DBP, 
ESS, BMI, 그리고 목동맥 IMT, 혈관직경 등은 Wilcoxon 
rank sum test를 통해 비교하였다. AHI와 최소산소포화도 

중 어느 것이 목동맥 IMT와 내강 직경과 더 연관성이 있는

지 알아보기 위해 Pearson상관분석을 시행하였다. 모든 통

계분석과 데이터 관리는 SAS version 9.1프로그램을 사용

하였으며, P<0.05인 경우 통계적 유의성을 갖는 것으로 간

주하였다.

결   과

환자군과 정상군은 모두 남성이었다. 환자군의 연령은 

48.4±8.85세, 정상군의 연령은 48.0±9.77세로 두 군 간에 유

의한 차이는 없었다(P=0.827). 환자군의 ESS점수는 8.7점
으로 경도의 주간 졸음증을 호소한 반면 정상군의 ESS점
수는 평균 5점으로 정상 범위에 속했으나 두 군 간에 뚜렷

한 차이는 없었다(P=0.169). 환자군의 체질량지수(body 
mass index, BMI)는 26.68kg/m2로 정상군의 24.22 kg/m2보

다 높아 환자군의 비만도가 유의하게 높았다(P=0.033). 수
축기 이완기 혈압 모두 환자군과 정상군 간에 현저한 차이

는 없었다(Table 1).
환자군의 평균 AHI는 38.51/hr였고 모두 중등도 혹은 중

증의 코골이를 동반하였으며, 수면 중 최저 산소 포화도는 
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82.1%로 감소되어 있었다. 1단계 수면이 정상에 비해 증가

하였고 3단계 수면은 감소하였다. 반면 정상군의 AHI는 

1.51/hr로 정상 범위였으며(P=0.0027) 대부분 코골이가 없

거나 경도의 코골이만 있었다. 정상군의 수면 중 평균 최저 

산소 포화도도 91.2%로, 단 한 명만이 0.5분 동안 90% 이하

로 감소되었고 나머지는 모두 90% 이상이어서 환자군에 

비해 의미 있게 높은 양상을 보였다(P=0.0021).
목동맥 도플러초음파검사에서는 IMT가 환자군과 대조

군 사이에 뚜렷한 차이를 보여, 0.93 mm의 환자군이 0.59 
mm의 정상군보다 더 두꺼웠으며, 내강 직경 역시 환자군

이 6.47 mm로 정상군의 5.79 mm보다 의미 있게 넓었다.
Pearson상관분석에서 목동맥 IMT는 최소산소포화도 보

다는 AHI와 더 높은 상관관계를 보였으며(r=0.79), 혈관직

경은 최소산소포화도와 더 연관성이 높은 것으로 나타났

다(r=0.47). 두 군 간의 변수와 IMT의 정량적 차이를 분석

하기 위해 IMT를 종속변수로, 나이, BMI 그리고 AHI를 독

립변수로 하여 다중회귀분석을 했다. 목동맥 IMT는 BMI를 

보정하더라도 AHI와 독립적 연관관계가 있었다(P=0.0008). 
죽상경화판은 환자군과 대조군 모두에서 관찰할 수 없

었다.

고   찰

본 연구를 통해 저자는 심뇌혈관 질환의 기왕력이 없는 

중년 남성의 폐쇄성수면무호흡이 목동맥 IMT 그리고 혈관 

내강 직경과 독립적 상관관계가 있음을 알 수 있었다. 목동

맥 IMT는 비침습적으로 검사를 할 수 있다는 장점이 있으

며 비징후성 동맥경화증의 조직학적 소견과 일치하는 경

향을 보여, 동맥경화증의 주요지표로 활용되고 있다.14 특
히, IMT의 증가는 동맥경화로 인한 심혈관 및 뇌혈관 질환

의 발병률 증가와 밀접한 관련이 있다고 알려져 있다.12 따
라서 본 연구 결과는 OSAHS와 심뇌혈관 질환 사이의 상관

관계에 동맥경화증이 주요한 기전이라는 주장을 뒷받침한

다. 이전의 연구들에서 OSAHS 환자들의 IMT가 증가되었

음을 보고한 경우는 있었으나,15-17 그 연구들은 고혈압이나 

당뇨를 가지고 있는 환자들을 모두 포함시켰다. 고혈압이

나 당뇨는 그 자체가 심혈관질환의 대표적 위험인자이므

로 무호흡증의 독립적 영향을 평가하기에 어려움이 있다. 
본 연구는 병력과 약물 복용력을 통하여 심혈관 질환의 위

험 인자로 판단되는 질환들을 배제하였다. 그러나 환자군

과 대조군 사이에 BMI의 의미 있는 차이가 있었다. 비만은 

OSAHS의 위험인자일 뿐만 아니라 심뇌혈관 질환의 위험

인자이기 때문에 비만이 동맥경화증에 영향을 미칠 수 있

다. 그러므로 AHI가 OSAHS 환자의 IMT증가에 미치는 독

립적인 영향을 알기 위해 다중회귀분석을 하였다. 그 결과 

BMI를 보정하였을 때도 AHI와 IMT의 증가는 의미 있는 

상관관계를 보여, AHI 자체가 독립적으로 IMT증가의 위험

인자임을 시사하였다. 그러나 이러한 결과가 AHI 단독으

로 동맥경화를 유발하거나 촉진시켰다는 것을 의미하는 

것으로 판단할 수만은 없는데, AHI와 BMI의 상호작용이 

동맥경화를 더 가속화시킬 수 있기 때문이다.
무호흡의 중증 지표 중 횟수를 기준으로 하는 AHI와 최

저산소포화도 중 IMT증가에 더 많이 기여하는 것은 어떤 

것인지 알아보기 위해 시행한 Pearson분석에서는 AHI의 증

가가 IMT와 더 밀접한 관련이 있는 것으로 나타났다. 
동맥경화증은 단순한 지질의 침착보다 훨씬 복잡한 과

정을 거치기 때문에 OSAHS가 동맥경화증을 유발하는 기

전은 아직 완벽하게 밝혀지지는 않았다. 현재까지는 저산

소증과 그 뒤에 동반되는 재산소화(reoxygenation)의 반복

으로 발생하는 산소화 손상(oxidative injury)이 동맥경화증

을 유발하는 중요한 기전으로 고려되고 있다.18 뿐만 아니

라 전신 염증반응을 일으켜 동맥경화증을 유발하는 것으

로 생각된다. 염증과 관련된 사이토카인(cytokine)인 종양

괴사성인자(tumor necrosis factor alpha), 인터루킨-6 (inter-
leukin-6), C-반응단백(c-reactive protein)의 증가와 염증매개

물질인 nuclear factor-κB와 세포간접착분자(intercellular ad-
hesion molecule-1), E-셀렉틴(E-selectin)의 높은 발현이 알

려져 있다. 그 외 무호흡으로 초래된 교감신경 항진이 동맥

경화증을 초래할 가능성도 이야기되어 지고 있다18,19. 효과

적인 양압 치료(Continuous Positive Airway Pressure, CPAP)
만으로 목동맥경화증이 유의하게 감소하였다는 연구결과

는 OSAHS가 동맥경화증의 발생에 중요한 독립적 위험요

인이라는 또 다른 증거이다.19

IMT의 변화와 더불어 무호흡 환자들의 목동맥 내경 직

경의 증가도 주목할 만한 소견이다. 환자군에서 죽상경화

판이 관찰되지 않았다는 점으로 미루어, 환자들의 동맥경

화가 아직 초기 단계라 추측할 수 있는데, 이전 연구에서 

동맥경화증의 초기에 보상성 기전으로 목동맥이 확장된다

는 연구결과가 있었다.20 
본 연구에서는 정상군의 수면 무호흡 유무를 확인하기 

위하여 휴대용 수면감시기구인 Embletta를 시행하였다. 비
록 휴대용 수면감시기구가 수면다원 검사 측정치보다 정

확하지는 않지만 검사 비용과 시간의 측면에서 장점이 있

으며, 휴대용 수면감시기구와 야간 수면다원검사 간에 진

단적 일치율이 높으므로 무호흡이 없는 대조군 선별에는 

유용하다고 생각된다.21-23
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본 연구의 제한점으로는 다음과 같은 점을 고려할 수 있

다. 첫째, 환자의 심뇌혈관 질환의 위험인자들과 관련된 혈

액학적, 방사선학적 검사가 없었다는 점이다. 설문과 혈압 

측정 외에 공복 시 혈당, 콜레스테롤 수치와 흉부방사선 검

사를 병행하였다면 좀 더 객관적인 결과를 얻을 수 있었을 

것이다. 둘째, 환자와 대조군의 수가 적다는 것이다. 환자

군과 비슷한 체질량지수를 가지는 정상군의 설정이 필요

한데 현실적으로 체질량지수가 높으면서 수면 무호흡이 

없는 경우가 드물어 대조군 설정이 쉽지 않았다. 향후 검사 

횟수를 늘리면 더 정확한 결과가 나올 수 있을 것이다.
본 연구에서는 OSAHS의 중증 지표인 AHI, 최저 산소포

화도와 동맥경화증의 연관성을 통해 OSAHS가 심뇌혈관 

질환의 위험인자가 될 수 있음을 알 수 있었고 AHI의 증가

는 IMT의 증가와 높은 상관관계가 있었다. OSAHS는 CPAP 
등을 통해 효과적으로 교정할 수 있으므로, 적극적으로 치

료한다면 심뇌혈관 질환 예방에 도움이 될 것이다.
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