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Abstract

For patients with newly diagnosed type 2 diabetes mellitus (T2DM), lifestyle modifications including 
medical nutrition therapy, weight control, physical activity, smoking cessation, and avoidance of alcohol 
abuse should be initiated. Metformin must be considered as the first-line oral glucose-lowering therapy, 
but other drugs such as dipeptidyl peptidase 4 (DPP-4) inhibitors, sodium-glucose cotransporter 2 
(SGLT-2) inhibitors, thiazolidinediones, glucagon-like peptide 1 receptor agonists, sulfonylureas, glinides, 
α-glucosidase inhibitors, and insulin can be considered based on patient circumstances. If the initial 
HbA1c level of a patient is ≥ 7.5% or the HbA1c target is not achieved within three months of initiating 
monotherapy, dual combination therapy can be considered. If the HbA1c target is not achieved within 3 
months of initiating dual therapy, a third agent with a complementary mechanism of action can be added 
for triple combination therapy. In addition, evidence from large clinical studies assessing cardiovascular 
outcomes following the use of SGLT-2 inhibitors in T2DM patients with cardiovascular risk factors have 
been incorporated into the updated recommendations.
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서론

대부분의 제2형 당뇨병 환자들에게서 생활습관개선만으

로는 목표수준의 혈당에 도달하기 어렵기 때문에 적극적인 

생활습관개선과 더불어 중요한 것은 적절한 당뇨병 치료약

제의 선택이다. 제2형 당뇨병 진료지침 제5판 이후 새로운 

계열의 혈당강하제 치료에 대한 임상결과 자료들과 메타분

석 결과들이 발표되면서 제2형 당뇨병 환자의 경구약제 치

료에 대한 진료지침에도 이 결과들을 반영하여, 경구약제 

치료에 대한 권고안을 업데이트하였다(Appendix 1). 

본론

제2형 당뇨병 진단과 동시에 모든 환자에게 생활습관개

선을 위한 교육을 실시하고 실천하도록 해야 한다. 진단 당

시 당화혈색소가 7.5~8.0% 이상인 경우 경구혈당강하제를 

바로 투여하는 것이 필요하다. 대한당뇨병학회를 비롯하여 

미국당뇨병학회, 유럽당뇨병학회 및 국제당뇨병연맹을 포

함한 여러 당뇨병 진료지침에서 생활습관개선만으로 목표

치에 도달하지 못한 경우 첫 치료로 메트포르민을 권고하고 

있다[1,2]. 다만 메트포르민에 부작용이 있는 경우 등 환자

의 상태에 따라 메트포르민 이외의 경구혈당강하제도 초기 

단독요법으로 시작할 수 있도록 하였다[3].

제2형 당뇨병 환자 치료를 위한 경구혈당강하제는 작용기

전에 따라 다음과 같이 분류된다. 간에서 포도당합성을 억

제하는 비구아나이드계의 메트포르민, 인크레틴 효과를 증

강시키는 dipeptidyl peptidase 4 (DPP-4) 억제제와 신장 

근위세뇨관에서 당 재흡수를 억제하는 sodium-glucose co-

transporter 2 (SGLT-2) 억제제, 말초 인슐린저항성을 개

선시키는 thiazolidinediones (TZD)계, 베타세포로부터 인

슐린 분비를 직접 자극하는 설폰요소제(non-sulfonylurea

계 포함), 장에서 포도당흡수를 억제하는 알파글루코시다

아제 억제제(α-glucosidase inhibitor)계 등이 있다. 이들

은 각각 다른 작용기전으로 혈당강하 효과를 보이고 약제마

다 장단점이 서로 다르므로 환자의 특성에 따라 적절한 약

제를 선택해야 한다. 이들 약제는 작용기전이 서로 다를 뿐

만 아니라 부작용, 금기증, 가격 또한 많은 차이를 보인다

(Appendix 2) [4].

약제선택 시 고려해야 할 임상적 요소로는 나이, 당화혈

색소 수치, 공복 및 식후고혈당 정도, 비만 또는 대사증후

군 동반 여부, 인슐린분비능, 저혈당 발생 가능성, 간, 심장 

또는 신장기능 이상 여부, 죽상경화성 심혈관질환 동반 여

부 등이다. 메트포르민, DPP-4 억제제, SGLT-2 억제제는 

체중감소 또는 유지되는 효과가 있는 반면, 설폰요소제와 

TZD는 체중증가 효과가 있으며, 저혈당은 설폰요소제 사용 

시 가장 많다(Fig. 1, Appendix 2) [5-7]. 

메트포르민은 중증간장애나 신장애(estimated 

glomerular filtration rate, 45 mL/min/1.73 m2 미만인 경

우 주의하여 사용하고 30 mL/min/1.73 m2 미만의 경우 금

기), 중증감염, 탈수, 급성심근경색, 패혈증과 같은 신기능

에 영향을 줄 수 있는 급성 상태, 심폐부전 시 금기사항이다

[2,8]. 신기능이 정상이면 안정된 심부전 환자에서도 사용

할 수 있으나 심부전으로 입원하였거나 조절되지 않는 심부

전 환자의 경우 피하는 것이 좋다. TZD의 경우 증상이 있는 

심부전 환자에서는 사용을 피한다. 요오드조영제를 사용하

는 검사 시 사구체여과율이 60 mL/min/1.73 m2 미만일 경

우 메트포르민을 중지하고 검사 48시간 이후에 신기능이 나

빠지지 않았을 때 다시 사용한다[9]. 

경구혈당강하제 단독요법 시 당화혈색소 결과에 따라 

2~3개월 간격으로 약제용량을 증량한다. 일반적으로 단

독요법의 경우 약제종류에 따라 당화혈색소 감소는 약 

0.5~1% 정도이며, 당화혈색소 목표치에 도달한 경우에는 

용량을 유지하거나 경우에 따라서 감량할 수 있다. 

초기 진단 시 당화혈색소가 7.5% 이상이거나 단일약제의 

최대용량으로 3개월 이내에 당화혈색소 목표치에 도달하지 

못하면 병합요법을 시작할 수 있다. 약제의 작용기전과 혈

당강하 효과, 부작용, 저혈당 위험, 체중에 대한 효과, 심혈

관질환 이득, 환자의 순응도 및 비용 등을 고려하여 추가약

제를 선택한다[10]. 주로 식후 고혈당이 문제가 되는 경우 

meglitinide, 알파글루코시다아제 억제제나 DPP-4 억제제
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의 추가를 고려해볼 수 있다. 대부분 약제들이 최대 치료용

량의 절반용량에서도 충분한 혈당강하 효과가 있고 부작용

이 적으므로, 제2형 당뇨병 환자에서 단독요법으로 혈당조

절 목표에 도달하지 못한 경우 최대용량까지 증량하기 이전

에 다른 계열의 경구약제와 병합용법을 시작할 수 있다[3]. 

최근에는 초기치료로서 병합요법의 유용성이 많이 보고되

Fig. 1. Adapted from the 2019 treatment guideline for diabetes. Seoul: SeoulMedcus; 2019. p57-64 [7].
Antihyperglycemic therapy algorithm for adult patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM). For newly diagnosed 
T2DM patients, begin with lifestyle modifications at the time of diagnosis and maintain these for the duration of 
treatment. If the HbA1c target is not achieved within 3 months, then an antihyperglycemic agent should be initiated 
promptly. Metformin monotherapy is the preferred first choice. But if there are contraindications for metformin or 
side effects, then consider other monotherapy options such as a dipeptidyl peptidase 4 inhibitor (DPP-4i), sodium-
glucose cotransporter 2 inhibitor (SGLT-2i), thiazolidinedione (TZD), glucagon-like peptide 1 receptor agonists 
(GLP-1 RAs), sulfonylurea (SU), α-glucosidase inhibitor (α-Gi), or insulin as the initial therapy according to the 
patient’s condition. If the initial HbA1c level is ≥ 7.5% or the HbA1c target is not achieved within 3 months of 
monotherapy, dual combination therapy can be considered. If the HbA1c target is not achieved within 3 months 
after commencing dual therapy, then proceed to triple combination therapy. 
CV, cardiovascular; GLN, glinide.
Efficacy (green), CV benefit (blue), hypoglycemia risk (red), and body weight changes (yellow*) were assigned 
ratings for low, intermediate, or high (body weight changes*; decrease, neutral, or increase); the scale bar is not 
constructed according to strict definitions but should be used as a guide for clinical decisions. 
*Body weight changes: decrease, neutral, or increase, †GLN can be used as dual combination therapy with 
metformin, TZD, α-Gi, or insulin or as a triple combination therapy with metformin and α-Gi, metformin and TZD, 
or metformin and insulin.
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고 있으며 특히 기저혈당치가 매우 높은 경우(당화혈색소 

9.0% 이상), 처음부터 강력한 병합요법 또는 인슐린을 포함

한 적극적인 혈당조절이 장기간의 혈당조절 및 합병증 감소

에 효과적이라는 연구결과들이 많다. 이러한 2제 병합요법 

시 메트포르민에 대한 금기증 또는 부작용이 없는 한 메트

포르민을 포함한 병합요법을 시행하고, 2제 병합요법으로

도 혈당조절 목표 도달에 실패 시 기전이 다른 약제를 추가

하여 3제 병합요법을 시행한다[11,12]. 

최근 심혈관질환 발생에 대한 대규모 임상연구 및 메타

분석 결과들이 발표되면서 경구혈당강하제 선택에 있어

서 심혈관질환에 대한 이득을 중요한 변수로 고려하게 되

었다. 심혈관 위험인자를 동반한 제2형 당뇨병 환자에게 

SGLT-2 억제제인 empagliflozin을 투여한 무작위 대조군 

연구(EMPA-REG OUTCOME trial, The Empagliflozin 

Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes 

Mellitus Patients-Removing Excess Glucose)에서 평

균 3년 관찰 시 위약군에 비해 심혈관질환 발생(심혈관 사

망, non-fatal myocardial infarction, non-fatal stroke 발

생)이 14% 감소하였다(hazard ratio [HR], 0.86; 95% 

confidence interval [CI], 0.74~0.99) [13]. 이후 EMPA-

REG OUTCOME 연구에 참여한 아시안 환자만 따로 분

석한 결과에서도 3-point major cardiovascular adverse 

event의 HR은 0.68 (95% CI, 0.48~0.95)로, 모든 원인에 

의한 사망이나 심부전에 대해 서양인과 유사한 효과를 보였

다[14]. 최근까지 발표된 대규모의 무작위 대조군 임상연구

에서 심혈관질환 위험인자를 동반한 경우 위약군 대비하여 

empagliflozin이 심혈관질환 사망, 모든 원인에 의한 사망과 

심부전으로 인한 입원 감소효과를, dapagliflozin이 심부전

으로 인한 입원 감소에 대한 효과를 보여주었다[15,16].

결론 

대부분의 제2형 당뇨병 환자들은 혈당조절을 위하여 생활

습관조절 및 경구혈당강하제 치료가 필요하다. 환자 상태에 

따라 적절한 약제의 선택과 용량조절이 필요하므로 약제의 

특성과 기전, 효능에 대한 이해가 필요하다. 생활습관조절

과 단일요법만으로 목표수준의 혈당조절이 어려운 경우 조

기에 적극적인 병합요법이 필요하다. 심혈관 위험인자를 동

반한 제2형 당뇨병 환자에서 SGLT-2 억제제의 사용이 심

혈관질환에 의한 사망을 감소시킬 수 있으므로 경구약제 선

택 시 고려한다. 
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Appendix 1. 

제2형 당뇨병 환자의 경구약제에 대한 진료지침 권고안

1. 당뇨병 진단 초기부터 적극적인 생활습관개선과 적절한 약물치료가 필요하다. [A, I]

2. 약제 작용기전, 효능, 부작용, 환자의 특성, 순응도, 비용을 고려해 약제를 선택한다. [E, I]

3. 경구약제의 첫 치료법으로 메트포르민 단독요법을 우선적으로 고려하나, 환자 상태에 

따라 다른 약제를 선택할 수 있다. [A, I]

4. 단독요법으로 혈당조절 목표에 도달하지 못할 경우 작용기전이 다른 약제를 병합한다. [A, I]

5. 환자의 임상상태에 따라 진단 당시부터 2제 병합요법을 시행할 수 있다. [B, I]

6. 병합요법 시 혈당강하 효과, 저혈당 위험, 체중이나 심혈관질환에 대한 효과를 고려해 

약제를 선택한다. [E, IIa]

7. 죽상경화성 심혈관질환을 동반한 환자에게는 sodium-glucose cotransporter 2 (SGLT-2)

억제제 중 심혈관질환 예방효과가 입증된 약제를 우선적으로 고려한다. [A, IIa]

8. 혈당조절 목표에 도달하지 못한 경우 생활습관 점검과 약제복용 순응도 확인 후 적극

적인 병합이나 증량, 또는 인슐린치료를 고려한다. [E, IIa]

A: 권고사항에 대한 명확한 근거가 있음. 

B: 권고사항에 대한 신뢰할만한 근거가 있음.

E: 전문가 권고사항. 

I: 근거수준과 편익이 명백하고 진료현장에서 활용도가 높은 권고이므로 시행을 권고함.

IIa: 근거수준과 편익이 신뢰할만하고 진료현장에서 활용도가 높거나 보통인 권고이므로 시행을 고려함. 
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Appendix 2. 

혈당강하제 종류와 특징 [7]

GFR, estimated glomerular filtration rate; DPP-4, dipeptidyl peptidase 4; GLP-1, glucagon-like peptide 1; 

GIP, glucose-dependent insulinotropic polypeptide; SGLT-2, sodium-glucose cotransporter 2.


