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Abstract

Type 1 diabetes is an autoimmune disease with insulin deficiency which causes microvascular 
complications such as retinopathy, nephropathy and neuropathy. There have been some trials to simulate 
the pancreatic endocrine function of insulin and glucagon for homeostatic equilibration of blood glucose, 
developing artificial pancreas. There are three major functional components of the modern artificial 
pancreas, a continuous glucose-monitoring system, an insulin-infusion pump and a control algorithm. 
There are commercially available continuous glucose monitoring systems with subcutaneous glucose 
measuring, however, there have been many attempts to develop more efficient glucose monitoring 
systems, including noninvasive systems. Thanks to technological advances and the miniaturization of 
electronics, recent advances in the accuracy and performance of these systems have placed research on 
the threshold of prototype commercial devices and large-scale outpatient feasibility studies. In addition, 
smartphone technology has created the opportunity for caregivers to receive push notification alerts 
and makes it possible to provide patients with advisory or decision-support systems. Even though there 
are still some remaining challenges to develop a successful artificial pancreas, glucose control in type 1 
diabetes will be more efficient with its advent. 
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서론

당뇨병이 없는 정상인은 혈당의 변화를 인지하고 베타세

포로부터 인슐린을 분비하거나 알파세포로부터 글루카곤을 

분비하여 혈당을 정상적으로 유지시킨다. 그러나 제1형 당

뇨병 환자는 베타세포 기능의 심한 장애가 발생하여 혈당의 

항상성을 유지하는 것이 어렵게 된다. 장기적인 고혈당이 

지속되게 되면 망막증, 신증 그리고 신경병증 등 다양한 미

세혈관합병증이 발생하게 되는데 미국과 유럽 및 한국에서 

당뇨병은 실명과 신질환 및 발 절단의 주요 원인이 되고 있

다. 

제1형 당뇨병 환자는 혈당 조절을 위하여 혈당측정기를 

이용해 혈당을 측정하고 하루 수회 인슐린을 주사하거나 연

속 피하 인슐린 주사(인슐린 펌프)를 통해 인슐린을 공급

하게 되는데, 체내의 폐 루프(closed-loop) 또는 되먹임 조

절(feedback regulation) 시스템이 없이 외부에서 인슐린

을 주입하여 조절하는 경우 저혈당의 위험이 높아지게 된

다. 알려진 바와 같이 저혈당은 단순한 불편한 증상을 넘어 

의식 저하, 간질 및 사망에 이르기까지 다양한 위험을 내포

하고 있어 제1형 당뇨병 환자의 치료에서 가장 염두에 두

어야 하는 점이기도 하다[1]. 지난 50년간 많은 의사, 과학

자와 공학자들은 건강한 사람과 같은 췌장의 혈당조절능력

을 가질 수 있는 복잡한 의료기기를 개발하기 위하여 노력

해왔다. 1974년 Albisser 등[2]은 처음으로 인공내분비췌

장(artificial endocrine pancreas)을 기술하였는데 이는 컴

퓨터화 제어시스템으로 췌장의 내분비기능을 근접하여 시

뮬레이션할 수 있도록 하는 것이었다. 그러나 이는 당과 인

슐린 또 그 외 요소들을 매우 복잡한 방법을 통해 혈관 내로 

주입하는 것으로 입원해 있는 환자에게서만 매우 주의 깊게 

사용될 수 있는 것이었다. 그러나 제1형 당뇨병 환자의 일상 

생활에서 이용 가능하고 장기간 혈당 조절이 가능하도록 하

기 위해서는 입원상태가 아닌 외래 진료에서도 사용 가능해

야 하기 때문에 이를 위한 많은 노력이 있어왔다. 또한 제1

형 당뇨병을 조기에 진단하고 치료가 가능하도록 하기 위한 

진단적인 방법 또한 많은 발전이 이루어져 왔다. 인슐린 펌

프의 사용과 더불어 연속혈당측정기의 개발과 상용화는 인

공췌장의 발전에 획기적인 계기가 되었고 어느덧 인공 췌장

의 상용화는 성큼 우리 앞에 다가서고 있다. 본 글에서는 제

1형 당뇨병의 진단과 연속 혈당의 측정 및 인슐린치료에 있

어서 발전된 기술들을 바탕으로 제1형 당뇨병의 관리를 위

한 새로운 방안을 모색하여 보고자 한다.

췌도 특이 자가항체의 측정

제1형 당뇨병은 자가면역 질환으로 인슐린 저항성과 베타

세포의 기능장애를 주요 병인으로 하는 제2형 당뇨병과는 

차이가 있다. 그러나 최근 비만 유병률의 증가와 저연령층

에서의 제2형 당뇨병의 발병 증가로 인하여 당뇨병형의 구

분이 쉽지 않으며 상당히 중첩되는 부분도 있다. 최근의 연

구들에서 면역 조절(immune modulation)과 항원특이치료

(antigen-specific therapy)로 제1형 당뇨병의 자연경과를 

호전시킨 결과들이 있어[3,4] 제1형 당뇨병의 빠른 진단이 

중요할 것으로 보인다. 또한 제1형 당뇨병의 빠른 진단과 치

료는 생명을 위협할 수 있는 급성 합병증 위험을 감소시키

고[5] 내인성 인슐린 분비 기간을 연장시킬 수 있다[6].  

현재 췌도 특이 자가항체를 검사하는 방법은 느리고 가격

이 비싸며 의료가 발달하지 않은 지역에서는 검사하기 힘들

다는 단점이 있다. 최근에는 이러한 단점을 보완하기 위해 

간단하게 자가항체를 검사할 수 있는 방법이 연구되고 있

다. 근적외선 형광을 이용한 플라즈모닉 금 칩(plasmonic 

gold chip for near-infrared fluorescence–enhanced, 

NIR-FE)은 나노 구조의  칩표면에 췌도 특이 항원을 코팅

한 것으로 이곳에 환자의 췌도 특이 자가항체가 결합하면 

형광 시그널이 작용하여 즉각적으로 양성 여부를 보여준다. 

소량의 혈액만 있어도 검사가 가능하며 빠르고 쉬운 방법으

로 민감도, 특이도도 높은 것으로 알려져 있어 앞으로의 개

발에 많은 관심이 모이고 있다[7].
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혈당의 측정과 모니터링 

인슐린 치료는 인슐린 분비능이 결핍된 제1형 당뇨병의 

치료에서 절대적이다. 자가혈당의 빈번한 측정은 혈당 조절

에 필수적으로 인슐린 용량을 조정하면서 효과적으로 혈당 

조절 목표에 도달할 수 있게 해주며 저혈당을 사전에 예측

하고 예방할 수 있도록 도와준다. 

약 27,000명의 제1형 당뇨병 소아청소년들에 관한 연구에

서 하루 자가혈당을 측정하는 횟수의 증가는 당화혈색소의 

현저한 감소와 급성합병증을 감소시켜주는 결과를 보여주

었다[8].

그러나 종래의 혈당 측정 방법(fingertip prick method)

은 손가락 채혈을 위해 32게이지의 란셋을 이용하는 침습

적인 방법으로 채혈부위의 통증, 감염의 우려가 있고 매 측

정 시 단 회의 결과만 보여주는 일회성의 단점이 있다. 또

한 자주 혈당을 측정한다고 해도 혈당 변동폭이 큰 경우 전

반적인 혈당 조절 상태를 반영하기는 힘들다. 따라서 이에 

대한 대책으로 비침습적이고 연속적인 혈당 측정 방법들이 

개발되고 있다. 최근의 일련의 연구들에서 연속 혈당 측정

(continuous glucose monitoring, CGMS)은 고전적인 방

법에 비해 당화혈색소 강하효과를 보여주었다[9-11].

1.	비침습적 혈당 모니터링(Non-Invasive Glucose 

Monitoring)

무채혈 혈당기(pain-free glucose monitoring 

technology)는 지난 수년간 혈당측정기 개발의 주요 목표로 

연구되어 왔다. 비침습적 혈당 측정 방법은 크게 광학적 방

법(optical)과 전기적(electric) 방법으로 나눌 수 있으며 그

밖에 초음파나 온도 분광학(thermal spectroscopy) 등을 이

용하는 방법이 있다 

광학적 방법으로는 적외선 분광법(infrared spectroscopy), 

광간섭단층촬영(optical coherence tomography), 라만 분

광법(Raman spectroscopy), 분극(polarization), 형광

(fluoresence) 등을 이용하는 방법이 있으며 전기적 방법으

로는 임피던스 분광법(impedance spectroscopy), 전자기 

감지(electromagnetic sensing), 역이온 삼투요법(reverse 

iontophoresis) 등을 이용한 방법이 있다[12].

시그너스사(Cygnus, Redwood City, CA, USA)에서  개

발한 손목시계의 형태의 Glucowatch G2 Biographer는 역

이온 삼투요법을 이용한 최초의 상용화 무채혈 혈당기이다. 

시계 뒷면의 두 전극간의 전류를 이용하여 세포 간질액을 

피부로 추출하여 당을 측정하는 원리를 이용하였으며 1999

년 유럽 Conformité Européenne (CE)승인를 받고 이어

서 2001년 미국 Food and Drug Administration (FDA) 

승인을 받았다. 그러나 피부 자극 문제와 칼리브레이션

(calibration), 발한 시 기계가 멈추는 문제가 대두되었고 고

혈당에 비해 저혈당을 잘 인지하지 못하는 문제 등을 해결

하지 못하고 2007년 판매 중단되었다[13]. 

그밖에 여러 나라에서 Pendra, GlucoTrack, OrSense 

NBM-200G, Symphony, Dispensor 등이 개발되었으나 대

다수의 기계들이 여러 문제로 상용화되지 못하거나 판매가 

중지된 상태이다. 

국내에서는 역이온 삼투요법을 이용하여 KMH사(KMH 

Co., Ltd., Anyang, Korea)에서 개발한 글루콜(Glu-Call)

이 2008년 식품의약품안전청으로부터 의료기기 품목허가

를 승인을 받았으나 상용화되지 못하고 중지되었다[14].

최근 구글(Google)과 노바티스(Novartis)사에서 공동으

로 구글 콘택트 렌즈를 개발 중이라고 발표하였다. 콘택트 

렌즈 센서는 눈물을 이용한 최소한의 침습적인 센서로 하이

드로겔 층(hydrogel matrix) 안의 초소형 전자화학 센서가 

눈물 속의 당 농도를 측정하여 혈당을 예측하게 된다. 이렇

게 읽어 들인 측정값은 무선으로 사용자 모바일 기기를 통

해 전송될 수 있다. 눈물 성분의 당 농도뿐만 아니라 젖산, 

전해질 등과 안압을 분석하여 패혈증, 전해질 불균형, 녹내

장 등의 다양한 질병을 진단할 수 있을 것으로 예상된다. 그

러나 아직 상용화까지는 수년이 소요될 것으로 예상되며 상

용화 전까지 안구 자극, 재현성, 민감도 등의 풀어야 할 숙

제가 남아있는 실정이다[15].

현재까지 다양한 기술 방법으로 다양한 무채혈 혈당기들
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이 개발되었지만 혈당 측정의 정확도, 칼리브레이션의 문

제, 기구의 내구성, 안전성 및 분석 능력 등에서 기존의 혈

당기에 뒤쳐지지 않아야 한다는 숙제가 남아 있다. 그 밖에 

빠른 반응속도를 구현하여 연속적인 혈당 모니터링을 가능

하게 해야 할 것이다.

2. 연속 혈당 모니터링

연속혈당측정기는 메드트로닉사(Medtronic, Minneapolis, 

MN, USA)에서  처음 개발되어 1999년 6월 미국 FDA 승

인을 받았으며, 혈당 변동폭이 크고, 저혈당이 빈번한 당뇨

병 환자들의 치료에 도움을 주고 있다.

연속혈당측정기는 당 센서, 무선 전송기, 수신기의 세 부

분으로 구성되어 있다. 센서는 피하지방에 삽입되어 세포 

간질액에서 당을 측정하게 된다. 최근 버전의 연속혈당측정

기는 실시간으로 혈당 측정값을 보여주며 즉각적으로 적절

한 조치를 취할 수 있게 해주고 있다.

연속혈당측정기의 단점으로는 생체불안전성(bioinstability)

이 있다. 센서가 염증이나 육아종 형성, 혈전 등으로 인

하여 불안정해지는데[16] 이를 보정하기 위해 지속적으

로 기존의 혈당기를 이용한 칼리브레이션이 필요하다. 이

를 해결하기 위해서 실리콘 옥사이드 나노입자(silicon 

oxide nanoparticles)를 포함하는 폴리에틸렌 글리콜

(polyethylene glycol)과 같은 다양한 소재로 센서를 코팅

하는 방법이 개발되고 있으며[17] 기존의 전기화학센서를 

새로운 센서로 대체하는 기술이 개발되고 있다. 그 중에 하

나로 형광센서를 이용하는 기술은 당이 센서에 부착 시 발

형광단(fluorophore)의 밝기가 변하는 원리를 이용하여 반

영구적이고 비침습적인 방법으로 각광받고 있다[18]. 현

재 연속혈당측정기로 혈당을 측정하면서 발생하는 시간 지

연(time lag)은 평균 4~10분 정도인데 이도 해결해야 할 

문제 중에 하나이다. 정확하고 신속한 연속적 혈당측정은 

폐 루프 인슐린 전달 시스템(closed-loop insulin delivery 

system) 구축의 필수 전제조건으로 뒤에서 설명할 인공 췌

장의 개발과 밀접한 관련이 있다.

인공 췌장

인공 췌장 또는 폐 루프는 연속혈당측정기로부터 데이

터를 받아 특정 목표 혈당값을 유지하기 위하여 필요한 적

절양의 인슐린 주입량 또는 글루카곤 주입량을 계산하는 

데 이용되는 프로그램을 의미한다. 이는 2012년 11월 미국 

FDA의 안내에 나온 인공 췌장 장치에 대한 광범위한 정의

이다[19]. 그러나 인공 췌장과 폐 루프 시스템은 종종 그 의

미가 다를 수 있는데, 인공 췌장은 식사 시 탄수화물 양에 

따른 인슐린의 개 루프 전달(open-loop delivery)도 포함할 

수 있기 때문이다. 

최근 인슐린, 인슐린 펌프 그리고 CGMS 시스템의 발달

과 더불어 이를 조정하는 알고리즘의 발달로 인공 췌장 장

치의 드라마틱한 발전이 있어 왔고 외래 환자에서도 사용이 

가능한 수준이 되었다. 지난 3년만 해도 인공 췌장 연구에 

많은 좋은 보고들이 있어 왔다[20-26]. 가장 최근 개발된 연

속혈당측정기의 정확성과 성능을 통해 인공 췌장은 상용화 

수준에 이르렀고 대규모의 외래환자 임상연구에 들어갈 수 

있었다. 

현재 당뇨병 환자에서 사용할 수 있는 폐 루프 제어 시

스템으로 크게 2개의 방식이 소개되고 있다. 첫 번째는 단

일호르몬(unihormonal) 접근 방식으로 혈당을 감소시키

기 위해 인슐린만을 이용하는데 저혈당의 위험을 감소시

키기 위한 복잡한 안전-완화 알고리즘(safety-mitigation 

algorithm)을 장치해 두었다. 다음으로 이중호르몬

(bihormonal) 접근 방식은 혈당을 낮추는데 인슐린을 사용

함과 더불어 혈당을 증가시키기 위한 글루카곤을 같이 사용

하는 것이다. 이 또한 안전을 위해 복잡한 알고리즘을 이용

하고 있다. 

변화하는 혈당에 따라 주입해야 하는 적절 인슐린 용

량을 조절하는 주요 제어 알고리즘들로는 proportional-

integral-derivative 제어, 모델 예측 제어(model predictive 

control), 퍼지 논리(fuzzy logic) 및 안전관리설계(safety 

supervision design) 등이 있다. 이러한 알고리즘의 발달

은 연속혈당측정 모니터링에서 측정한 혈당값과 실제의 혈
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당값의 시간차이를 보정할 뿐만 아니라, 섭취한 탄수화물의 

양이나 혈당 변화의 속도를 계산하여 적절한 인슐린 용량을 

조절함으로써 혈당을 낮춤과 동시에 저혈당의 발생을 최소

화하는 데 일조하고 있다. 이러한 인공 췌장의 발전은 무엇

보다도 혁신적인 컴퓨터의 발전과 전자기기 제품 크기의 축

소화에 기인한다. 그리고 또 하나의 커다란 새로운 기술혁

신은 바로 스마트폰의 소개이다. 2007년 아이폰이 처음 소

개되면서 스마트폰을 이용하여 자체적으로 동작하는 펌프 

조절장치에 조절 알고리즘을 접목할 수 있게 되었다. 최근

에는 스마트폰의 발달과 더불어 또 하나의 방안이 마련되었

는데 인공 췌장의 가장 중요한 핵심 엔지니어링 기술로 스

마트폰 기술을 이용하는 것이다. 이는 Diabetes Assistant 

플랫폼으로 버지니아대학교에서 이용되었다[27]. 이러

한 스마트폰의 발전에 힘입어 현재 크게 두 가지의 새로

운 방법이 이용되고 있는데 바로 원격 모니터링(remote 

monitoring)과 자문 시스템(advisor system)이다. 연속혈

당측정시스템과 스마트폰을 연결함으로써 환자의 혈당이 

미리 정해둔 적절한 범위 이상 또는 이하로 벗어날 때 의료

팀이 푸쉬 알람을 받을 수 있도록 하는 것[28]과, 원격 모

니터링에 더하여 환자에게 자문이나 의사결정-지원 시스템

(decision-support system)을 제공하는 것이 가능하게 되

었다[29].

그러나 이러한 눈부신 발전에도 불구하고 성공적인 폐 루

프 제어 시스템이 되기 위해서는 아직 해결해야 할 다섯 가

지의 문제가 남아있다. 운동, 다른 질환의 영향, 고탄수화물 

음식, 부적당한 인슐린의 약동학 그리고 각각 다른 상업적 

영역의 연속혈당모니터와 인슐린 펌프, 폐 루프 알고리즘을 

잘 연결시켜야 하는 상업적인 이슈 등이다. 

결론

제1형 당뇨병 환자의 혈당 조절을 위해 의사, 과학자, 공

학자들의 많은 노력이 있었다. 인슐린 주사의 종류와 효과

에도 많은 발전이 이루어졌으나 이것만으로는 충분한 혈당

조절을 하기에 아직 어려운 부분이 많다. 인슐린 펌프의 소

개와 함께 연속혈당측정기의 개발로 인공 췌장의 연구가 매

우 활발이 진행되었다. 그리고 여기에 측정된 혈당에 따라 

인슐린 주입용량을 조절하는 폐 루프 제어 시스템 기능의 

향상으로 저혈당을 최소화하면서 혈당을 조절하는 기술이 

확대되고 있다. 이제 외래환자를 대상으로 한 대규모 임상

연구가 진행되고 있으며 상업적으로 이용될 수 있을 수준으

로 발달되고 있는 것이다. 더불어 연속혈당측정을 좀더 효

과적으로 하기 위한 비침습적 혈당 측정 시스템 또한 다각

도로 이루어지고 있어 가까운 미래에 좀더 실시간으로 불편

하지 않고 쉽게 혈당을 연속적으로 측정할 수 있는 시스템

이 소개될 수 있을 것으로 기대된다. 여기에 스마트폰 기술

의 발달과 함께 환자의 혈당 데이터를 실시간으로 모니터링

하고 이를 분석하는 프로그램이 함께 접목됨으로써 환자 개

개인에 맞는 정보를 제공해줄 수 있게 된 것도 큰 기술적 발

전이라 할 수 있다. 이렇듯 다양한 분야에서 기술이 발전되

고 이것이 제1형 당뇨병 환자를 위한 혈당 관리 시스템에 함

께 이용됨으로써 제1형 당뇨병 환자의 치료에 밝은 미래가 

있을 것으로 기대된다.
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