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서  론

통계청 자료에 따르면 65세 이상 노인 인구 비율은 

1980년에 총 인구의 3.8%였으나 2005년에는 9.1%로 

증가하였다. 현재와 같은 추세라면 2018년에는 노인 

인구가 총 인구의 14.3%로 고령사회에 진입하고, 

2026년에는 20.8%로 본격적인 초고령 사회에 도달할 

것으로 전망되고 있다. 노인 인구의 급증은 만성질환 

발생의 증가를 의미하며 당뇨병은 가장 흔한 만성질

환으로, 65세 이상의 노인들 중 최소한 20% 이상이 당뇨

병을 가지고 있다[1-3]. 이러한 당뇨병환자의 폭발적 

증가로 인한 급속히 늘어나는 의료비 부담과 환자들의 

삶의 질 저하는 보다 적극적인 당뇨병의 예방과 치료를 

강조하게 되었다. 

노인 당뇨병환자에서 약물을 처방할 때는 몇 가지 

주의해야 할 점들이 있다. 노인 환자들은 신장이나 간 

기능이 저하되어 있고, 식사가 불규칙하며, 여러 가지 약

물들의 작용에 의해 저혈당이 발생하기 쉽다. 반면에 

노인 환자에서의 저혈당 증상은 젊은 사람에 비해 

모호해서 빨리 인지하기 어렵고 저혈당 발생 시 회복이 

늦다. 따라서 약물 사용 시 저용량부터 시작하고 서서히 

증량해야 한다. 특히, 저혈당이 발생하기 쉬운 설폰요소

제나 인슐린을 사용할 때는 저혈당에 대한 주의가 

필요하다. 노인 당뇨병환자에서는 고혈압, 관상동맥

질환, 뇌졸중 등과 같은 동반질환들과 노인증후군

(다약제 복용, 우울, 인지장애, 요실금, 낙상, 통증 등)같

은 여러 기능장애가 빈번히 동반된다. 이러한 질환이나 

장애 여부에 따라 노인들은 임상적 또는 기능적으로 매우 

다양한 특성을 보이기 때문에 노인 당뇨병환자의 치료 

시에는 여러 가지 요소들을 함께 고려해야 된다[4-7]. 

고혈당과 관련된 증상의 조절, 합병증 예방 등 

당뇨병의 관리 목표는 노인 환자나 청장년 환자에서 다를 

바 없으나, 노인에서는 환자의 임상적 특성 및 기능 

상태를 고려해서 치료 목표를 설정해야 한다. 미국당뇨

병학회에서는 노인 당뇨병환자의 사망률과 이환율을 

최소화하기 위해 신체기능이나 인지기능에 문제가 없고, 
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The elderly population has recently increased significantly, and therefore the number of elderly patients with 
diabetes is also rapidly increasing. There are many physical, mental, and societal differences among elderly 
diabetic patients. Therefore, before initiating any form of glucose-lowering therapy in the elderly, it is necessary 
to assess overall patient health status, coexisting illnesses, the social environment, and degree of cognitive 
function. The elderly may also be at increased risk of adverse events, particularly hypoglycemia, during drug 
therapy for glucose control. Glucose control should remain an individualized target while minimizing the risk of 
hypoglycemia in elderly diabetic patients. This article summarizes treatment options with respect to oral 
glucose-lowering agents and insulins that are effective in elderly patients. (J Korean Diabetes 2011;12:205-210)  
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충분한 여명이 기대되는 환자들은 젊은 성인에서와 유사

한 혈당 치료 목표를 권고하고 있다. 반면 진행된 당뇨병 

합병증을 동반하고 있거나 기대 여명이 짧은 경우, 

심각한 인지 및 기능장애를 가지고 있는 환자에서는 

저혈당이나 심혈관질환과 같은 심각한 합병증 발생에 

의해 오히려 여명 단축의 우려가 보다 큼으로 개별적인 

상황에 맞춰 덜 엄격한 혈당 관리를 권고하였다[4].

노인에서는 고령화와 관련된 인크레틴 호르몬의 

변화가 인슐린 분비장애의 한 가지 원인으로 고려되고 

있으며 당뇨병 발생의 초기 소견으로 식후 혈당의 증가 

폭이 상대적으로 크고 공복 시간의 포도당 생성이 젊은 

사람들과는 달리 증가되어 있지 않는 것으로 알려져 

있다[5]. 노인 당뇨병환자에서 사용할 수 있는 당뇨병 치

료제로 바이구아나이드제, 설폰요소제와 메글리티나이

드제, 티아졸리디네디온제, 알파글루코시데이즈 억제제 

등의 다양한 기전의 경구혈당 강하제와 새로운 당뇨병 

치료제인 인크레틴 유사체와 인크레틴 증강제, 그리고 

인슐린에 대해 알아보도록 하겠다.

본  론

1. 메트포르민(Metformin)

메트포르민은 당뇨병 치료의 1차 선택약제로서 현재 

임상에서 사용 가능한 유일한 바이구아나이드

(biguanide)계의 약물이다. 메트포르민의 주요 작용기

전은 간에서 당신생(gluconeogenesis)을 억제하여 간의 

포도당 생성을 감소시키고, 인슐린 표적 장기인 근육과 

지방조직에서 인슐린민감도 개선에 의한 포도당 섭취를 

증가시키는 것이다[8]. 메트포르민 사용에 따른 당화혈색

소 감소효과는 약 1.5~2% 정도로 보고되고 있으며, 

최대효과는 하루 2,000 mg 용량에서 관찰된다. 또한 

메트포르민은 단독 또는 설폰요소제와 병합 사용 시 혈장 

중성지방과 LDL 콜레스테롤 농도를 10~15% 정도 

낮추고, 혈장 유리지방산의 농도를 감소시킬 뿐만 

아니라 유리지방산의 산화를 억제시키는 추가적 효과를 

얻을 수 있다. 또한 UK Prospective Diabetes Study 

(UKPDS)에서는 메트포르민으로 치료한 과체중의 

당뇨병 환자에서 설폰요소제 및 인슐린 치료군에 비해 

심근경색증, 뇌졸중, 사망을 포함한 대혈관합병증의 

위험성이 유의하게 감소하는 것으로 나타났다[9].

메트포르민의 장점은 직접적인 인슐린분비 자극효과

가 없어 단독요법에서 저혈당이 발생하지 않고, 체중

증가가 없다는 점이며 최근에는 암 발생을 억제한다는 

보고도 있다[10]. 메트포르민 사용에 따른 부작용은 

오심, 설사, 복부 불편감, 식욕부진 등과 같은 위장관계 

증상으로 30%까지 보고되고 있지만, 이러한 증상들은 

하루 500 mg의 저용량으로 시작하여 수주에 걸쳐 

서서히 증량시키면 최소화 할 수 있다. 메트포르민은 

비타민 B12와 엽산의 흡수장애를 유발할 수 있는데, 

대부분 임상적으로 큰문제가 되지 않지만 노인에서는 

위축성 위염이나 비타민 B12 결핍증이 상대적으로 

많으므로 유의하여야 한다. 유산증은 매우 드물게 

발생하지만 치명적인 부작용이 될 수 있으므로 

신장질환(혈중 크레아티닌이 남성에서 > 1.5 mg/dL, 

여성에서 > 1.4 mg/dL), 간질환, 알코올중독, 울혈성 

심부전, 말초혈관질환, 폐쇄성폐질환과 같이 유산의 

생산이 증가하거나 배설이 감소하는 상황에서는 

사용하지 말아야 한다. 고령의 환자에서는 신기능에 

대한 모니터링이 필요하고, 특히 80세 이상에서는 

메트포르민을 사용하지 않는 것이 좋다. 그 외에도 수술 

전 후, 조영제를 사용한 검사 시에는 48시간 전에 

중단하여야 한다. 

2. 설폰요소제(Sulfonylureas) 

설폰요소제는 제2형 당뇨병환자의 치료에 사용된 

최초의 경구 약제로서 췌장의 베타세포에 작용하여 

직접적으로 인슐린을 분비시키는 약리 작용을 가지고 

있다. 다양한 임상 연구에서 설폰요소제는 당화혈색소를 

약 1.5% 정도까지 감소시키는 것으로 나타났다[11]. 

설폰요소제의 가장 중요한 부작용은 저혈당과 체중

증가로, 저혈당은 주로 1세대 약제인 클로르프로파마이

드와 글리벤클라마이드 사용 시 흔히 발생하였고, 체중

은 약 2~4 kg 정도 증가하는 것으로 보고되고 있다. 

노인 당뇨병환자에서 설폰요소제를 선택하는 경우 우선 

연령 증가에 따른 간의 약물 대사능 감소로 인한 약물의 

반감기 증가, 신장 기능의 저하에 의한 약물의 청소율이 

감소, 그리고 복합 약물사용에 의한 약제 상호간 작용 

등을 고려하여야 한다. 설폰요소제들 중 글리피지드

(다이그린)는 주로 간에서 대사되어 비활성형의 대사물

이 신장으로 배설되므로 고령의 환자나 신기능 감소 

환자에서 저혈당 위험으로부터 안정하게 사용할 수 있는 

대표적 설폰요소제에 속한다. 그 외에 노인에서 안정하

게 사용할 수 있는 약제로는 글리클라짓(디아미크롱)을 

들 수 있다. 글리클라짓은 글리피지드와 마찬가지로 

비활성 대사물을 생성할 뿐 아니라 작용 시간이 

상대적으로 짧아 안정적이지만 환자에 따라서 하루 2회 

복용해야 하는 번거로움이 있을 수 있는 반면, 디아미

크롱 MR (modified release)은 하루 한번 복용 가능한 

제형으로 안정성과 편리성을 고루 갖춘 약제이다. 일반

적으로 설폰요소제는 크레아티틴 청소율이 30 mL/min 
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미만인 환자에서는 사용하지 말아야 하지만 일부 

약제들은 용량 조절과 함께 조심해서 사용할 수 있다.

3. 메글리티나이드제(Meglitinide)

메글리티나이드계열 약제로는 레파글리나아드(노보

놈)와 미티글리나이드(글루패스트), 그리고 나테글리나

이드(파스틱)가 사용되고 있다. 이 약제들은 설폰요소

제와 마찬가지로 췌장 베타세포를 자극하여 인슐린 

분비를 증가시키지만 작용시간이 짧은 특징을 가지고 

있어 하루 2~3회 식사 시간에 맞추어 복용함으로써 

식후 혈당 조절에 사용된다. 메글리티나이드의 대사는 

간에서 이루어지며, 배설은 약제별로 차이를 보여 레파

글리나이드는 담즙으로 90%, 소변으로 8%가 배설되며, 

나테글리나이드는 90%가 소변으로, 10%는 담즙으로 

배설된다. 메글리티나이드 중 혈당강하 효과가 가장 큰 

것은 레파글리나이드로 당화혈색소를 약 1% 정도 감소

시킬 수 있는 것으로 알려져 있으며, 설폰요소제에 비해 

빈도 및 정도가 약하긴 하지만 저혈당이 발생할 수 

있으므로 노인 당뇨병환자에서는 점차적인 용량 증가와 

주의 관찰이 필요하고 크레아티틴 청소율이 30 mL/min 

미만인 경우에는 사용하지 않는 것이 좋다[12]. 

4. 티아졸리디네디온제(Thiazolidinedione)

티아졸리디네디온제제는 PPAR-γ (peroxisome 

proliferator activated receptor-γ)에 결합하여 간, 

지방조직, 근육 등 말초조직에서 인슐린저항을 개선하는 

약리기전을 가지고 있다. PPAR-γ는 주로 지방조직에서 

발현되어 지방세포의 분화에 관여하는 것으로 알려져 

있으며, 인슐린민감도 개선에 대한 기전은 완전히 

밝혀지지 않았지만 주로 지방조직에서 포도당 및 

지방산의 섭취와 저장을 조절하고, 일부 아디포넥틴과 

같은 인슐린민감도 증가와 관련된 아디포카인의 생성 

조절과 연관되어 있다. 간에서 대사되며 대부분 담즙

으로 배설됨으로 신기능이 떨어진 환자에서 용량조절이 

필요 없으나 간질환이 있거나 2.5배 이상 간효소치가 

증가한 환자에서는 사용할 수 없다. 현재 사용되고 있는 

피오글리타존(piogl i tazone)의 단독치료의 경우 

당화혈색소를 0.5~1.4% 정도 감소시키며, 중성지방 

감소, LDL-particle 농도와 크기 개선, 죽상경화반 감소 

등의 심혈관 위험요인을 개선시키며 PRO-active Study 

(PRO-spective pioglitAzone Clinical Trial in macro-

Vascular Events)연구에서는 심혈관질환의 발생을 

감소시키는 것으로 나타났다[13]. 약물의 부작용으로는 

체중증가와 적혈구 수의 감소, 혈장 단백질 농도 감소, 

혈액량의 증가, 체액저류 및 심비대 등이 알려져 있다. 

따라서 이 약제는 NYHA class III, IV의 울혈성 심부전 

환자에서는 사용할 수 없고, 간기능 저하 환자에서는 

주의를 요한다. 또한 최근 연구에서는 여성 환자에서 

골밀도 감소와 함께 골절 위험도 증가와 관련되어 있는 

것으로 보고되고 있다[14].

5. 알파글루코시데이즈 억제제(α-glucosidase inhibitors)

알파글루코시데이즈는 소장에 존재하는 가수분해

효소로 흡수되지 않는 다당류와 이당류를 단당류로 분해

하여 장에서 흡수되도록 하는 역할을 한다. 알파글루코

시데이즈 억제제는 다당류 분해 효소인 글루코시데이즈

를 경쟁적으로 억제하여, 주로 장의 상위부분에서 

흡수되던 탄수화물이 전체 소장에서 흡수되도록 변화시

켜 탄수화물의 흡수 지연에 의한 식후 혈당 조절효과를 

가진다. 우리나라에서 사용되고 있는 약제로는 아카보스

(글루코바이), 보글리보스(베이슨)가 있으며 아카보스는 

천연 탄수화물과 유사한 화학구조를 가지고 있으며 

소장의 상부에서 복합당으로부터 포도당이 유리되는 

것을 80% 가량 억제한다. 임상 연구에서 아카보스는 

제2형 당뇨병환자의 급격한 식후 혈당상승을 억제함

으로써 인슐린 분비 자극 및 인슐린저항성의 감소를 

나타내는 것으로 보고되었으며, 식후 간에서 중성지방의 

생산을 억제시킨다는 연구 보고도 있다. 일반적으로 

아카보스 단독 사용 시 당화혈색소는 0.5~0.7%, 

설폰요소제나 메트포르민과 병합하였을 때 0.5~1.2% 

감소된다[15 ] .  보글리보스는 아카보스와 달리 

아밀레이즈는 억제시키지 않고 알파글루코시데이즈만을 

더 선택적으로 억제시키기 때문에 비슷한 혈당조절 

능력에 비해 소화기계 부작용이 적다. 또한 혈청 

중성지방을 감소시키며, GLP-1의 분비를 자극하는 

효과가 증명되어 알파글루코시데이즈 억제 효과 외에 

추가적 효과도 생각할 수 있다. 약제의 부작용으로는 약 

30%에서 복부 팽만감, 불쾌감, 설사 등의 소화기 

부작용이 발생하지만 지속적인 사용에 의해 감소된다. 

소량으로 시작하고 천천히 증량하는 경우 부작용을 

감소시킬 수 있고 염증성 대장 질환, 크레아티닌 농도가 

2.0 mg/dL이상, 간경화가 있는 경우는 금기이다. 

6. 인크레틴 유사체 및 증강제(Incretin mimetics and enhancers)

인크레틴은 경구 음식물 섭취 후 소장에서 분비되는 

호르몬으로 주로 포도당 의존적으로 인슐린 분비를 

증가시켜 정상 포도당 항상성을 유지하는 데 중요한 

역할을 한다. 사람에서 주요 작용을 갖는 인크레틴은 
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십이지장과 공장에 존재하는 K 세포에서 분비되는 GIP 

(glucose-dependent insulinotropic polypeptide)와 

회장에 존재하는 L 세포에서 분비되는 GLP-1 

(glucagon like peptide-1) 두 종류가 있다. 특히 GLP-

1은 포도당 자극에 대한 인슐린 분비를 증강시킬 뿐 

아니라 글루카곤 분비억제와 위배출속도 지연 효과도 

가지고 있어 식전 및 식후혈당 감소에 효과적이다. 

인크레틴은 식후 혈중에 분비된 후 DPP (dipeptidyl 

peptidase)-4라는 효소에 의해 약 1~2분 이내에 

분해되어 빠르게 감소한다. DPP-4 효소를 선택적으로 

억제하여 활성형 인크레틴의 혈중 농도를 증가시키는 

약제가 현재 새로운 경구 당뇨병 치료제로 사용 중인 

시타글립틴(자누비아)과 빌다글립틴(가브스)이며[16], 

최근 출시된 삭사글립틴(온글리자)이다. 이외에도 여러 

DPP-4억제제들이 개발되어 나올 예정이다. 65세 

이상의 노인 당뇨병환자에서의 혈당강하 효과는 

0.7~1.2%의 당화혈색소를 감소시키는 것으로 보고되고 

있다[17].

단독으로 사용하였을 때 저혈당이 드물고 체중증가에 

대한 부작용이 없는 장점이 있으며 신부전 환자에서는 

용량 조절이 필요하다. 그 외 위장관 부작용에 있어서도 

다른 약제에 비해 보다 안정적인 것으로 보고되고 있어 

특히 노인 당뇨병환자에 좋은 치료제로 고려될 수 

있겠다. 

인크레틴에 기초한 또 다른 치료 약제는 천연 GLP-1 

N 말단의 프롤린과 알라닌이 바뀌어 DPP-4에 저항성을 

갖게 된 GLP-1 아날로그인 exendin-4이다. 이는 Gila 

Monster H. suspectum이라는 도마뱀의 독에서 

분리되었고, GLP-1과는 약 53%의 상동성을 갖고 

있다[18]. Exenatide (바이에타)는 합성 exendin-4로 

하루에 2번 피하주사 하며, 주로 식후 혈당을 낮추어 

당화혈색소를 0.8~1% 낮추는 것으로 보고되고 있다[19]. 

Exenitide의 부작용은 소화기계통의 증상(오심, 드물게 

구토 또는 설사)들로 주로 투약 초기에 발생하며 시간이 

지날수록 증상은 완화되는 것으로 알려져 있다. DPP-

4억제제와 비교해 체중이 감소하는 것으로 보고되고 

있어(1.75~3.8 kg) 고령의 당뇨병환자에 사용하는 경우 

오히려 해로울 수 있으므로 주의를 요한다. 

7. 인슐린(Insulin)

동물 인슐린에서 시작하여 사람 인슐린을 사용하던 

시대에서 2000년도부터는 다양한 인슐린 아날로그들이 

개발되어 나오면서 인슐린 치료에서도 많은 발전이 

있었다. 과거 식후 혈당 관리에 주로 사용하던 속효성 

인슐린(RI)은 매 식사 30~45분 전에 주사해야 하는 

불편함과 저혈당 위험도가 상대적으로 높아 일상생활에 

지장을 초래하는 경우가 많았다. 초속효성 인슐린은 

속효성 인슐린의 이러한 단점들을 보완하고자 개발된 

것으로 빠른 작용 시간과 짧은 지속시간을 가지고 있어 

환자의 상태에 따라 식전 5~10분부터 식사 직후까지 

편리한 시간에 주사할 수 있다는 장점과 함께 저혈당 

위험을 줄여주었다. 중간형 인슐린(NPH)은 기저 인슐린 

개념으로 주로 식전 혈당 조절에 사용되어 왔다. 작용 

시간이 짧아 아침 공복혈당 조절이 어려운 경우 하루 2회 

주사하는 번거로움이 있었고 저녁 전에 작용효과가 

최대로 발현되어 저혈당 위험이 높았다. 최근 이러한 

단점들을 보완하여 생리적인 기저 인슐린 분비 곡선과 

보다 유사하도록 만들어진 새로운 인슐린이 지속형 

인슐린 아날로그이며 인슐린 글라진과 인슐린 디터머가 

이에 속한다. 인슐린 글라진은 낮은 산도에서 용해되며 

피하주사 후 산성 용액이 중성화되면서 소형침전물을 

형성하여 천천히 흡수되므로 24시간 효과가 유지되며 

최대작용 시간이 없는 약동학적 특징을 보인다. 이러한 

특징 때문에 하루에 한번 주사하는 기저 인슐린으로 

사용되며, 제2형 당뇨병환자를 대상으로 한 연구에서 

NPH와 비교하여 야간 저혈당 발생이 적은 것으로 

보고되었다[20]. 또 다른 지속형 인슐린인 인슐린 

디터머는 적은 용량에서는 작용 시간이 짧아 하루 2회 

주사가 필요한 반면, 고용량에서는 글라진과 유사한 작용

시간을 보여 하루 1회 주사요법이 가능하다. 지속형 인슐

린은 안전하고 1회 요법이 가능하다는 편리성을 가지고 

있지만, 다른 인슐린과 혼합하여 사용할 수 없다는 단점

이 있다.

인슐린 치료에서 가장 이상적인 혈당 관리 방법은 기저

인슐린과 함께 매 식전 초속효성 인슐린을 주사하는 다회

주사요법이다(basal-bolus 치료법). 그러나 이러한 인슐

린 다회주사요법은 노인 환자에서 적용하기 어려운 경우

가 많으므로 기존의 경구 약제를 일부 유지한 상태에서 

지속형 인슐린을 먼저 추가하고, 필요에 따라 식전 초속

효성 인슐린 주사를 1회 추가로 투여하는 방법이 선호된

다[21]. 경구약제 치료 실패 환자에서 처음 기저 인슐린

을 추가하는 경우 지속형 인슐린은 시간에 상관없이 아침

과 저녁 모두 가능하며 10단위 정도로 시작하고 공복혈당

을 70~130 mg/dL로 조절 목표로 삼아 2~3일에 한번씩 

1~3단위씩 증량한다. 최근 점차 사용이 늘고 있는 프리

믹스 인슐린은 특히 식후 혈당이 높은 고령의 환자에서 

인슐린 다회주사요법을 대신하여 편리하게 사용할 수 

있는 제제이다.

인슐린 치료 시작에 있어서 인슐린 글라진, NPH, 

인슐린 디터머, 혼합형 인슐린 등 다양한 인슐린 중 어떤 

것이 더 좋은지에 대한 확실한 근거는 아직 없다. 저혈당
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에 취약한 노인 당뇨병환자에서 지속형 인슐린의 사용이 

보다 효과적이고 안정적이라는 사실은 명확하나 중요한 

것은 환자 개개인의 특성과 필요에 따라 가장 적절한 

인슐린의 선택과 치료계획이 이루어져야 한다.

결  론

노인 인구의 급증으로 노인 당뇨병환자도 급속히 증가

되고 있다. 노인 당뇨병환자의 적극적인 혈당관리의 필요

성은 많은 연구에서 확인되었다. 하지만 노인 당뇨병

환자는 고령화에 따른 신체 기능장애, 인지장애, 정서적 

불안정, 동반질환과 같은 많은 문제점들이 선행되어 

있음으로 혈당 관리 목표 및 치료 약제를 선택하기 전에 

충분한 평가가 필요하다.

노인 당뇨병환자에서 사용할 수 있는 당뇨병 치료제로 

바이구아나이드제, 설폰요소제와 메글리티나이드제, 

티아졸리디네디온제, 알파글루코시데이즈 억제제 등의 

다양한 기전의 경구혈당 강하제와 새로운 당뇨병 

치료제인 인크레틴 유사체와 인크레틴 증강제, 그리고 

인슐린 등이 있다. 이러한 다양한 기전의 당뇨 치료제의 

장점과 단점을 명확히 파악하여 환자 개개인이 가지고 

있는 여러 가지 임상적 특성 및 기능 상태를 고려하여 

당뇨병 약제를 선택해야 되겠다. 
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