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 Abstract

Background: Once daily injection and 24 hour lasting glucose lowering effect of insulin glargine had recently 

changed a perception about the early insulin treatment of type 2 diabetic patients. This study was performed 

to investigate therapeutic efficacy of combined therapy with insulin glargine and glimepiride in Korean type 

2 diabetic patients, who had received oral hypoglycemic agents (OHA) or conventional insulin therapy.

Methods: Total of 192 patients who needed to change the previous therapy because of uncontrolled 

diabetes or hypoglycemia were included and followed for about 6 months. Two groups of prior treatment 

modality were analyzed; OHA group (n = 54, 28.1%), conventional insulin therapy group in combination with 

or without OHA group (n = 138, 71.9%). The primary end point was changes in HbA1c according to baseline 

characteristics such as prior treatment modality, HbA1C, c-peptide, duration of diabetes mellitus, body mass 

index and prior used conventional insulin doses. Secondary end point was the dose conversion ratio of insulin 

glargine to prior used insulin in patients who had one or two insulin therapy. We also evaluated the level 

of the patients' satisfaction on the glucose lowering effects and the convenience for use of device.

Results: The differences of HbA1c according to prior treatment groups were -0.78 ± 1.76 % in OHA group 

and 0.07 ± 1.44 % in conventional insulin group with or without OHA group. The HbA1c improved better 

when baseline HbA1c was higher than 9%, c-peptide was higher than 0.6 ng/mL, duration of diabetes was 

shorter than 15 years, BMI was lower than 30 kg/m
2 and prior conventional insulin dose was less than 30 

IU. However, those effects were attenuated in subjects having duration of diabetes longer than 16 years, BMI 

higher than 30 kg/m2 and prior insulin dose more than 40 IU. Dose conversion ratio of the insulin glargine 

to prior insulin was 0.78 ± 0.30 and showed a tendency to increase in patients who have prior insulin dose 

more than 40 IU. The scores of the patients' subjective satisfaction on insulin glargine were all high, 

irrespective of the changes of HbA1c.

Conclusions: Once daily injection of insulin glargine and oral ingestion of glimepiride can be recommended
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서    론

제2형 당뇨병의 유병률은 전 세계적으로 증가 추세에 있

으며, 한국의 경우 식생활의 서구화 등으로 인해 1970년 1% 

미만으로 추정되던 것이 2000년에 들어서는 전체인구의 

7.79%으로 증가되었고, 향후 계속 증가할 것으로 보인다
1). 

최근 10년간의 여러 연구들에서, 식전 및 식후혈당의 조절

이 미세혈관질환과 심혈관질환 같은 당뇨병의 주요 합병증

의 예방에 주요한 인자임이 밝혀졌고
2,3), 제2형 당뇨병환자

에서 엄격한 혈당조절의 중요성이 강하게 대두되고 있다
4-6). 

UKPDS의 결과에 따르면 새로이 진단된 제2형 당뇨병환자

의 경우 정상 인슐린분비능의 50%가 소실된 상태이며 진단

된지 6년 후에는 정상 분비능의 25%만 남게 된다
7). 또한 

설폰요소제로 치료받던 환자의 53%에서 6년 후 인슐린 투

여가 필요하였고 인슐린을 추가함으로서 2004년 미국 당뇨

병학회에서 권고한 당화혈색소
7-8)에 근접한 혈당조절 효과

를 얻을 수 있었다9). 이러한 결과들을 바탕으로 미국 당뇨

병학회에서 혈당을 이상적으로 관리하고 합병증을 예방하기 

위해서 제2형 당뇨병환자에서 조기 인슐린 투여를 고려해야 

한다는 주장이 제기되었고 이를 뒷받침하는 여러 연구들이 

보고되었다
10-13). 2002년 보고된 아시아 여러 국가의 당뇨병 

치료 현황보고 중 10개 국내 대학병원 당뇨병 클리닉의 환

자를 대상으로 조사된 1000명 환자의 자료분석 결과를 보

면 평균 당화혈색소치는 8%였고, 미국 당뇨병학회에서 권

고하고 있는 7% 미만에 도달한 환자들은 30%였으며 이 환

자들 중 인슐린 치료를 받고 있는 환자들은 25% 정도였다
1). 

한국인의 경우 서구인에 비해 상대적으로 더 심한 인슐린 

분비결함을 보여
14-16) 발병 후 비교적 단기간 내에 인슐린 

치료가 필요할 것으로 생각되므로, 향후 이상적인 혈당조절

을 위해서는 적극적인 인슐린 치료의 시기 및 치료방침에 

관한 연구가 필요하다고 하겠다.

기저인슐린은 하루 총 인슐린분비량의 반 정도를 구성한

다고 알려져 있으며 최근까지 기저인슐린 공급을 위해 중간

형 인슐린인 Neutral protamine Hagedorn insulin (NPH)이 

많이 사용되어 왔다. 그러나 NPH는 주입 후 4~6시간에 혈

중농도가 최고치에 이르러 저혈당의 유발이 잦고 지속시간

이 짧아 하루 1회 주입으로는 기저인슐린을 보충하기 어렵

다는 단점이 있다
17). 이에 비하여 최근 새롭게 개발된 인슐

린 글라진 (LantusⓇ, Aventis, Bridgewater, New Jersey)은 

사람 인슐린의 유사체로 일중 혈중농도가 일정하고 24시간 

효과가 지속되는 등 생리적인 인슐린 반응에 보다 가까운 

인슐린이다. 또한 중간형 인슐린에 비해 저혈당의 빈도가 

적고 체중 증가도 적은 것으로 보고되고 있다
18,19). 이러한 

특성으로 제 1형 당뇨병의 기저 인슐린 공급뿐만 아니라 제

2형 당뇨병환자에서도 경구 혈당강하제로 혈당 조절이 되지 

않는 환자나 중간형 인슐린을 하루 1~2회 주입하면서도 저

혈당과 고혈당이 반복되는 환자들에서 1일 1회 투여로 이상

적인 혈당조절 효과를 보일 것으로 기대된다.

최근의 연구들을 보면 지속형 인슐린인 글라진 투여 시 혈

당강하 효과와 저혈당 빈도를 중간형 인슐린인 NPH와 비교 

분석한 연구뿐만 아니라
20-24), 글라진과 경구 혈당강하제를 효

과적으로 병합함으로서 식전혈당과 식후혈당을 모두 개선시키

고 궁극적으로 당화혈색소의 호전을 가져올 수 있는 치료방침

에 관한 관심이 증가하고 있다
25-32). 그러나 지금까지 한국에서 

인슐린 글라진이 본격적으로 처방된 것은 1년 정도에 불과하

여 한국인 당뇨병환자에서의 적절한 투여방법이 고안되어 있

지 않다. 본 교실에서는 기존의 경구용 혈당강하제나 인슐린 

치료로 혈당조절이 잘 안되는 192명을 대상으로 1일 1회 인슐

린 글라진와 1일 1회 글리메피리드 병합요법으로 치료방법을 

전환하였을 때 혈당강하 효과와 환자의 만족도를 후향적으로 

분석함으로서 한국인의 제2형 당뇨병환자에서 인슐린 글라진

과 글리메피리드의 병용 효과를 연구하고자 하였다.

대상 및 방법

1. 연구 대상

본 연구는 단일기관, 후향적, 공개 제4상 임상연구로서, 

2005년 5월부터 2006년 3월까지 을지병원 당뇨센터를 방문

하여 기존의 인슐린 치료를 인슐린 글라진과 글리메피리드

로 전환한 제2형 당뇨병환자 중 전환 시점 이후 3회 추가 

진료를 받은 192명(남자 51명, 여자 141명)을 대상으로 하

였다. 연구 대상자에는 최대용량의 경구혈당강하제나 1~2회

의 인슐린 요법을 3개월 이상 변동없이 사용해왔음에도 당

화혈색소가 미국 당뇨병학회의 권고 기준인 7.0%에 도달하

as one of starting insulin regimen for patients who are not adequately controlled by OHA alone or as once 

daily regimen for whom treated with one or two conventional insulin therapy. (J Kor Diabetes Assoc 

31:391~401, 2007)

Key words: Insulin glargine, Glimepiride, Type 2 diabetes mellitus
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지 못하였거나 인슐린 사용 중 잦은 저혈당이 발생하여 인

슐린 치료의 전환이 필요한 환자들이 포함되었다.

2. 연구 방법

정해진 연구 방문 일정은 없이 피험자의 정기적인 진료 일정

에 따라 진료기록을 후향적으로 조사하였으며, 총 연구기간은 

6.6 ± 1.7개월이었다. 선행 치료방법, 당화혈색소, c-peptide 농

도, 당뇨병 유병기간, 비만도를 일차적으로 분석하였고 선행 

치료방법, 글라진 치료 전 당화혈색소 수치 및 c-peptide 농

도, 당뇨병 유병기간, 비만도, 기존 인슐린 치료용량 등에 따

라 글라진 투여 전후 당화혈색소 변화(△HbA1c)를 세부 분

석하였다. 선행약제 대비 인슐린 글라진 용량 전환비 및 약제

의 시작 용량과 최종 용량을 분석하였고 인슐린 글라진 사용 

후 환자의 주관적인 만족도를 연구기간이 종료된 후 설문을 

통해 평가하였다.

1) 신체 계측

제2형 당뇨병으로 진단받은 환자들을 대상으로 신장과 

체중을 측정한 후 체질량지수는 체중(kg)/[신장(m)]
2으로 계

산하였다. 허리둘레는 마지막 늑골 하단과 배꼽 상방의 가

장 짧은 둘레를 측정하였다.

2) 혈액 검사

당화혈색소는 high perfomance liquid chromatography법

으로 측정하였고 (Tosch G7, Japan), 혈청 c-peptide 농도는 

Chemiluminesense immunoassay (CLIA)법으로 측정하였

다(DPC, immunilite 2000).

3) 대상의 특징에 따른 세부 분석

선행치료 방법에 따른 △HbA1c는 경구 혈당강하제 치료

군과 전통적인 인슐린 치료군으로 분석하였고 인슐린 치료

군은 다시 인슐린 단독요법군과 인슐린과 경구 혈당강하제

의 병합요법군으로 나누어 분석하였다. 기저 당화혈색소에 

따른 글라진 투여 전후 △HbA1c는 8% 미만, 8% 이상~9% 

미만, 9% 이상~10% 미만, 10% 이상으로 나누어 분석하였

고 기저 c-peptide에 따른 글라진 투여 전후 △HbA1c는 0.6 

ng/mL 이상~1ng/mL 이하, 1.1 ng/mL 이상~2 ng/mL 이하, 

2.1 ng/mL 이상인 세 군으로 나누어 분석하였다
33-35). 유병

기간에 따른 글라진 투여 전후 △HbA1c는 유병기간이 5년 

이하인 군, 6년 이상~10년 이하인 군, 11년 이상~15년 이하

인 군, 16년 이상인 군으로 나누어 분석하였고 비만도에 따

른 글라진 투여 전후 △HbA1c는 아시아 태평양 권고안에 

근거하여
36), 18.5 kg/m2 이상~23.0 kg/m2 미만 (정상군), 23 

kg/m
2 이상~25 kg/m2 미만(과체중군), 25 kg/m2 이상~30 

kg/m2 미만(비만군), 30 kg/m2 이상(고도 비만군)으로 나누

어 분석하였다. 선행 인슐린 용량에 따른 △HbA1c은 20 IU 

미만인 군, 20 IU 이상~30 IU 미만인 군, 30 IU 이상~40 

IU 미만인 군, 40 IU 이상인 군으로 나누어 분석하였다.

4) 선행치료에서 치료 전환 시 글라진과 글리메피리드의 

용량 분석

선행치료에서 글라진과 글리메피리드로 치료 전환 시 글

Table 1. Questionnaire for evaluating patients' subjective satisfaction on insulin glargine

1. 이전에 사용하던 인슐린 주사와의 비교 시 만족도

   1-1. 현재의 인슐린 주사에 더 만족하십니까?

   1-2. 현재의 주사를 사용하신 후에 혈당조절이 더 잘되고 있다고 생각하십니까?

   1-3. 현재의 주사를 사용하면서 저혈당이 감소했다고 생각하십니까?

   1-4. 현재의 인슐린 주사가 주사 맞기에 더 편리합니까?

   1-5. 현재 인슐린 사용 후 일상생활의 제약이 감소했습니까?

   1-6. 현재 본인의 당뇨병에 대해 알고 있는 정도에 대해 만족하십니까?

   1-7. 다른 당뇨병환자에게 현재 사용하고 있는 인슐린 치료를 추천하시겠습니까?

   1-8. 현재의 주사로 계속 치료 받으시겠습니까?

2. 인슐린 글라진 옵티셋에 대한 만족도

   2-1. 사용방법이 간단합니까?

   2-2. 사용방법이 배우기 쉽습니까?

   2-3. 정확한 인슐린 용량을 주사하기 쉽습니까?

   2-4. 주입 시 느낌이 부드럽습니까?

   2-5. 가격적인 부담을 느끼십니까?

   2-6. 고장이 잘 나지 않습니까?

   2-7. 주사 시 불안하지 않습니까? (잘못 투여될지 등)

   2-8. 디자인에 만족하십니까?
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라진의 초기 용량은 경구혈당강하제를 사용하던 군의 경우 

0.2~0.3 IU/kg, 인슐린을 사용하던 군의 경우 기존 1일 용

량에서 30%를 감량하여 시작하였고, 글리메피리드의 초기 

용량은 란투스와 글리메피리드를 병행한 다른 논문들에서와 

같이, 최대 사용용량의 1/2인 4 mg으로 시작함을 원칙으로 

하였으나 임상의가 혈당조절 상태 등을 고려하여 최종적으

로 결정하였다. 선행 인슐린 용량에 따른 선행약제 대비 인

슐린 글라진 용량 전환비를 계산하였고 선행치료 방법에 따

라 경구 혈당강하제군과 인슐린군에서 각각 글라진과 글리

메피리드의 시작 용량 및 최종 용량을 분석하였다.

5) 설문 시행

인슐린 글라진 사용 후 환자의 글라진에 대한 주관적인 

만족도, 혈당조절에 대한 만족도, 저혈당 빈도 감소에 대한 

만족도를 8가지 항목으로 설문을 시행하였고, 사용방법의 

간편성, 가격대의 적절성, 디자인의 주관적 만족도 등에 대

해 역시 8가지 항목으로 설문을 시행하였다(Table 1). 0~6

까지 visual analog scale (VAS) score을 이용하여 평가하였

고 0~3.5점을 불만족, 3.5~4.5점을 보통 정도의 만족, 4.5~6

점을 만족도가 높은 것으로 평가하였다. 선행 치료방법 및 

선행 치료회수에 따른 환자의 만족도를 평가하였고, 치료 

전후 HbA1c가 0.5% 이상 호전된 군(△HbA1C < -0.5%)을 

치료 반응군으로 분류한 후 환자의 만족도와의 연관성을 분

석하였다.

6) 통계학적 분석방법

통계분석은 SPSS program (version 12.0, Chicago)을 이

용하였고, 연속변수는 평균 ± 표준편차로 나타내었다. 1차 

평가변수는 글라진 투여 전후 당화혈색소 변화였고, 선행 

치료방법, 글라진 치료 전 당화혈색소 및 c-peptide, 당뇨병 

유병기간, 비만도, 선행 인슐린 용량 등에 따라 ANOVA로 

세부 분석하였다. 2차 평가변수인 선행 인슐린 용량과 인슐

린 글라진 용량의 상관성은 Pearson's correlation test로 분

석하였고 선행 인슐린 용량에 따른 선행약제 대비 글라진 

용량 전환비는 ANOVA로 비교 분석하였다. 환자의 주관적

인 만족도와 선행 치료방법, 선행 치료회수, 혈당조절 정도

와의 연관성은 교차분석을 통해 분석하였다. 통계결과의 유

의수준은 P값을 0.05 미만으로 하였다.

결    과

1. 대상자의 임상 특징

제2형 당뇨병환자 192명(남자 51명, 여자 141명)의 평균 

연령은 61.1 ± 10.3세, 평균 당화혈색소는 8.9 ± 1.6 %, 평

균 c-peptide는 1.6 ± 0.9 ng/mL, 평균 당뇨병 유병기간은 

14.1 ± 7.1년이었고, 평균 체질량지수는 25.0 ± 3.2 kg/m
2

였다. 선행 인슐린 투여환자의 평균 용량은 30.9 ± 12.1 IU

이었다. 기존에 경구혈당강하제로 치료한 군은 28.1% (54

명)이었고 인슐린으로 치료한 군은 71.9% (138명)이었다. 

기존에 경구혈당제로 치료한 군에서 사용된 약제는 인슐린 

분비촉진제(68.5%), 메트포르민제제(29.6%), 알파글루코시

다제 억제제(24.1%), 티아졸리디네디온제제(14.8%), 설폰요

소제와 메트포르민제제의 복합제제(7.4%) 순이었고 이 중 

단일제제를 사용한 환자의 비율이 34.0%, 2제 요법을 사용

한 환자의 비율이 57.4%, 3제 요법을 사용한 환자의 비율이 

8.5% 였다. 인슐린 치료를 한 환자 중 인슐린 단독요법을 

받았던 환자는 44.8% (86명)이었고 인슐린과 경구약의 병

합치료를 받았던 환자는 27.1% (52명)이었다. 병합치료를 받

았던 환자에서 사용된 경구혈당강하제는 메트포르민제제

(67.3%), 알파글루코시다제 억제제(32.7%), 인슐린 분비촉진

Fig. 1. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according 

to the prior treatment modalities. * P < 0.05.

Fig. 2. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according 

to the baseline HbA1c levels. * P < 0.05.
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제(3.8%) 순이었고, 이 중 단일제제를 사용한 환자의 비율이 

96.2%, 2제 요법을 사용한 환자의 비율이 3.8%였다.

2. 글라진 치료 전후 당화혈색소의 변화

1) 선행치료방법에 따른 글라진 투여 전후 당화혈색소 

변화

선행 치료방법에 따른 △HbA1c는 경구 혈당강하제를 사

용했던 군(n = 54)에서 -0.78 ± 1.76%이었고, 경구 혈당강

하제와 기존 인슐린의 병합요법을 시행했던 군(n = 138)에

서는 0.07 ± 1.44%로 경구 혈당강하제를 사용했던 군에서 

기존 치료에 비해 유의한 치료효과를 보였고(Fig. 1), 인슐

린 사용군 중 인슐린 단독요법군(n = 86)은 -0.02 ± 1.51%, 

인슐린과 경구약의 병합요법군(n = 52)은 0.21 ± 1.31%로 

인슐린 글라진 투여 전후 기존 치료와 유사한 치료효과를 보

였다. 경구혈당강하제 투여군과 인슐린 투여군의 연령, 성별, 

HbA1c 및 c-peptide 농도, 당뇨병 유병기간, 체질량지수의 

평균값을 비교하였을 때 경구혈당강하제 투여군이 인슐린 

투여군에 비해 c-peptide 수치가 유의하게 높았고(1.9 ± 1.0 

vs. 1.5 ± 0.9 ng/mL, P < 0.05), 당뇨병 유병기간이 유의하

게 짧았다(12.3 ± 6.8 vs. 14.8 ± 7.1년, P < 0.05).

2) 당화혈색소 기저치에 따른 글라진 투여 전후 당화혈색

소 변화

HbA1c 기저치에 따른 △HbA1c는 8% 미만인 군(n = 

54)에서 0.64 ± 1.11%, 8% 이상~9% 미만인 군(n = 59)에서 

0.35 ± 1.12%, 9% 이상~10% 미만인 군(n = 36)에서 -0.61 ± 

1.17%, 10% 이상인 군(n = 43)에서 -1.52 ± 1.92%로 9% 

이상인 군에서 기존 치료에 비해 통계적으로 유의한 감소를 

보였다(Fig. 2). 네 군 간에 연령, 성별, c-peptide 기저치, 당

뇨병 유병기간, 체질량지수의 평균값을 비교하였을 때 유의

한 차이는 없었다.

3) C-peptide 기저치에 따른 글라진 투여 전후 당화혈색

소 변화

C-peptide 기저치에 따른 글라진 투여 전후 △HbA1c는 0.6 

ng/mL 이상~1.0 ng/mL 이하인 군(n = 65)에서 -0.08 ± 1.58%, 

1.1 ng/mL 이상~2.0 ng/mL 이하인 군(n = 80)에서 -0.26 ± 

1.54 %, 2.1 ng/mL 이상인 군(n = 47)에서 -0.15 ± 1.67%로 

0.6 ng/mL 이상에서 모두 감소하는 경향을 보였으나 통계

적인 유의성은 없었다(Fig. 3). 세 군 간에 연령, 성별, 

HbA1c 기저치, 당뇨병 유병기간, 체질량지수의 평균값을 

비교하였을 때, c-peptide 수치가 2.1 ng/mL 이상인 군에서 

0.6 ng/mL 이상~1.0 ng/mL 이하인 군에 비해 당뇨병 유병

기간이 유의하게 짧았고(12.7 ± 6.2 vs. 15.8 ± 7.3년, P < 

0.05), c-peptide 수치가 2.1 ng/mL 이상인 군에서 0.6 

ng/mL 이상~1.0 ng/mL 이하인 군, 1.1 ng/mL 이상~2.0 

ng/mL 이하인 군에 비해 체질량지수가 유의하게 높았으나 

(26.4 ± 3.4 vs. 24.2 ± 3.0, 24.9 ± 2.9 kg/m
2, P < 0.05), 연

령, 성별, HbA1c 기저치는 차이가 없었다.

4) 당뇨병 유병기간에 따른 글라진 투여 전후 당화혈색소 

변화

전체 환자를 대상으로 하였을 때 유병기간에 따른 글라진 투

여 전후 △HbA1c는 유병기간이 5년 이하인 군(n = 18)에서 

-0.79 ± 2.01%, 6년 이상~10년 이하인 군(n = 51)에서 -0.19 ± 

1.57%, 11년 이상~15년 이하인 군(n = 48)에서 -0.07 ± 1.34%, 

16년 이상인 군(n = 73)에서 0.04 ± 1.49%로 유병기간이 5년 

Fig. 3. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according to 

the baseline c-peptide levels. ns = non significant. Fig. 4. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according to 

the duration of diabetes mellitus. * P < 0.05. 
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이하인 군에서 16년 이상인 군에 비해 유의하게 감소하였다

(Fig. 4). 네 군 간에 연령, 성별, HbA1c 기저치, c-peptide 

수치 및 체질량지수의 평균값을 비교하였을 때, 유병기간이 5

년 이하인 군에서 16년 이상인 군에 비해 연령이 유의하게 낮

았으나(55.0 ± 16.2 vs. 63.7 ± 8.0세, P < 0.05), 성별, 

HbA1c 기저치, c-peptide 수치, 체질량지수는 차이가 없었다.

5) 비만도에 따른 글라진 투여 전후 당화 혈색소 변화

비만도에 따른 △HbA1c는 정상군(18.5~22.9 kg/m
2, n = 

50)에서 -0.29 ± 1.60%, 과체중군(23.0~24.9 kg/m
2, n = 50)

에서 -0.30 ± 1.58%, 비만군(25.0~29.9 kg/m2, n = 70)에서 

-0.14 ± 1.68%, 고도 비만군(30 kg/m
2 이상, n = 15)에서 

0.43 ± 1.14%로 체질량지수가 30 kg/m
2 미만일 때 감소하

는 경향을 보였으나 통계적인 유의성은 없었다(Fig. 5). 네 

군 간에 연령, 성별, HbA1c 기저치, c-peptide 수치 및 당뇨

병 유병기간의 평균값을 비교하였을 때, 고도 비만군에서 

과체중군과 비만군에 비해 연령이 유의하게 낮고(51.9 ± 

11.5 vs. 61.7 ± 9.6, 63.7 ± 8.9세, P < 0.05), 정상군에 비

해 c-peptide 수치가 유의하게 높았으나(2.2 ± 1.1 vs. 1.3 ± 

0.7 ng/mL, P < 0.05), 성별, HbA1c 기저치, 당뇨병 유병기

간에는 차이가 없었다.

6) 선행 인슐린 용량에 따른 글라진 투여 전후  당화혈색

소 변화

선행 인슐린 용량에 따른 △HbA1c는 20 IU 미만인 군(n 

= 37)이 -0.36 ± 1.48%,  20 IU 이상~30 IU 미만인 군(n 

= 36)이 -0.06 ± 1.38%, 30 IU 이상~40 IU 미만인 군(n = 

32)이 0.06 ± 1.44%, 40 IU 이상인 군 (n = 32)이 0.72 ± 

1.28%로 30 IU 미만인 군에서 40 IU 이상인 군과 비교하

여 유의하게 감소하였다(Fig. 6). 네 군 간에 연령, 성별, 

HbA1c 기저치, c-peptide 수치, 당뇨병 유병기간 및 체질량

지수의 평균값을 비교하였을 때, 20 IU 미만인 군이 40 IU 

이상인 군에 비해 체질량지수가 유의하게 낮았으나 (24.1 ± 

3.8 vs. 26.6 ± 2.7 kg/m
2, P < 0.05), 연령, 성별, HbA1c 

기저치, c-peptide 수치, 당뇨병 유병기간에는 차이가 없었

다.

3. 기존 치료에서 인슐린 글라진와 글리메피리드로의 전

환방법

1) 선행인슐린과 글라진의 용량 전환비 

기존에 인슐린 치료를 했던 군을 글라진과 글리메피리드

로 전환하였을 때 글라진 용량은 선행 인슐린 용량과 정비

례하였고 높은 상관관계가 있었다(r
2 = 0.53, P < 0.001) 

(Fig 7A). 선행인슐린 대비 글라진의 용량 전환비(Lantus / 

prior insulin dose ratio)는 0.78 ± 0.30이었고 선행인슐린 

용량에 따라 분석하였을 때 20 IU 미만인 군에 비해 20 IU 

이상~30 IU 미만, 30~40 IU 미만, 40 IU 이상인 군에서 유

의하게 전환비가 감소하였으나(0.92 ± 0.35 vs. 0.75 ± 

0.27, 0.65 ± 0.20, 0.73 ± 0.14, P < 0.05), 선행인슐린 용

량이 40단위 이상인 경우에는 증가하는 경향을 보였다(Fig 

7B). 

2) 기존 치료에서 글라진과 글리메피리드로 전환 시 초기 

및 최종용량

기존에 경구 혈당강하제를 투여하던 군에서 인슐린 글라

진과 글리메피리드로 전환하였을 때 글라진과 글리메피리드

의 초기용량은 13.8 ± 4.9 IU와 2.9 ± 1.7 mg이었고 최종 

Fig. 5. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according 

to the body mass index. ns = non significant. 

Fig. 6. The changes of HbA1c (△HbA1c, %) according 

to the prior insulin doses. * P < 0.05.
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용량은 20.4 ± 9.3 IU와 4.8±2.5 mg이었다. 기존에 인슐린 

치료를 받던 군에서 인슐린 글라진과 글리메피리드로 치료

를 전환하였을 때 초기 용량은 19.6 ± 7.4 IU와 3.2 ± 1.7 

mg이었고, 최종용량은 22.8 ± 9.2 IU와 4.7 ± 2.6 mg이었

다. 기존에 경구 혈당강하제를 투여한 군과 인슐린을 투여

한 군 모두에서 글라진과 글리메피리드 치료 전후 공복혈당

은 유의하게 감소하였다(155 ± 50 mg/dL vs. 135 ± 40 

mg/dL, P < 0.05). 

4. 환자의 인슐린 글라진 사용에 대한 만족도

1) 인슐린 글라진 사용 시의 만족도

환자의 글라진에 대한 주관적인 만족도, 혈당조절에 대한 

만족도, 저혈당 빈도 감소에 대한 만족도에 대해 8가지 질

문 항목으로 설문을 하였을 때, 8항목 모두에서 보통 정도

의 만족도를 보였고(3.5~4.5점), 기존에 경구 혈당강하제를 

투여하던 군이나 인슐린만 사용했던 군보다 경구 혈당강하

제와 인슐린 병합요법군에서, 선행 인슐린 투여횟수가 1회

였던 군보다 2회였던 군에서 더 높은 만족도를 보였다. 그

러나 당화혈색소가 호전되었던 글라진 치료 반응군보다 무

반응군에서 더 높은 만족도를 보여 혈당 조절의 정도와 글

라진 사용 만족도는 연관이 없는 것으로 생각되었다.

2) 인슐린 글라진의 옵티셋에 대한 만족도

환자의 글라진 옵티셋에 대한 사용방법의 간편성, 가격대

의 적절성, 디자인에 대한 만족도에 대해 8가지 질문 항목

으로 설문을 하였을 때, 8항목 모두에서 보통 이상의 만족

도를 보였다(3.5~5.5점). 그러나 경구용 혈당강하제에서 인

슐린 글라진으로 바꾼 경우에는 불편감을 호소하였고, 인슐

린 요법을 2회에서 1회로 전환한 경우 만족도가 높았던 것

으로 보아, 환자가 느끼는 옵티셋에 대한 만족도 역시 1일 

1회 주입하는 사용상의 편이와 저혈당 등의 부작용이 적은 

점 등에 영향을 받는 것으로 보인다.

고    찰

본 연구에서는 기존 경구 혈당강하제와 인슐린 등으로 

혈당조절이 잘 되지 않는 제2형 당뇨병 192명에서 인슐린 

글라진와 글리메피리드 병합요법으로 치료방법을 전환하였

을 때 혈당조절 효과와 환자의 만족도를 후향적으로 분석하

여 한국인의 제2형 당뇨병환자에서 인슐린 글라진과 글리메

피리드의 병용 효과를 연구하고자 시행되었다.

본 연구 결과, 기존에 경구 혈당강하제를 사용했던 군에

서 기존에 인슐린을 사용했던 군에 비해 HbA1c 감소효과

가 컸고, 글라진 투여 전 HbA1c 기저치가 9.0% 이상인 군

에서 9.0% 미만인 군에 비해 HbA1c 감소효과가 뚜렷함을 

알 수 있었다. 또한 c-peptide 기저치 0.6 ng/mL 이상, 당뇨

병 유병기간 15년 이하, 체질량지수 30 kg/m
2 미만, 선행 

인슐린 용량 30 IU 미만인 군에서 글라진 투여 전에 비해 

HbA1c가 감소함을 알 수 있었고, 당뇨병 유병기간 16년 이

상인 군에서 5년 이하인 군에 비해, 선행 인슐린 용량 40단

위 이상인 군에서 30단위 미만인 군에 비해 글라진 투여 후  

HbA1c가 유의하게 증가함을 알 수 있었다. 글라진에 대한 

주관적인 만족도, 혈당조절에 대한 만족도 및 옵티셋에 대

한 만족도를 조사한 설문에서는 모두 보통 이상의 만족도를 

나타내었다. 본 연구에서 c-peptide 수치가 2.1 ng/mL 이상

인 군에서 유병기간이 다른 군에 비해 짧음에도 불구하고 

A                                                  B

         

Fig. 7. A, Prior insulin doses and glargine doses at follow up were significantly correlated by Pearsons' correlation 

coefficients. B, The glargine/prior insulin dose ratio had decreased significantly according to the prior insulin doses, but 

had a tendency to increase in the prior insulin dose of more than 40 IU.
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HbA1c 감소 효과가 뚜렷치 않았던 점, 선행 인슐린이 40 

IU 이상인 군에서 글라진의 효과가 유의하게 감소한 점 등

은 체질량지수의 영향도 있는 것으로 보인다. 30 kg/m
2 이

상의 고도 비만군에서 글라진 투여 후 HbA1c가 악화된 것

도 비만한 환자의 기저인슐린 치료 시 체중에 비례하는 충

분한 양의 인슐린 투여가 필요하고, 인슐린저항성을 동시에 

개선하는 등 더 많은 사항을 고려해야 함을 시사해준다. 

제2형 당뇨병은 초기에는 상대적으로 인슐린분비능이 보

존되어 있지만 당뇨병 유병기간이 길어질수록 베타세포의 

기능부전으로 인슐린 결핍이 진행된다. UKPDS 등 대규모 

연구에서 정상혈당에 가까운 엄격한 혈당조절이 미세혈관합

병증과 대혈관합병증의 발생과 경과를 지연시킬 수 있음을 

보고하고 있다
4-6,10-13). 그러나 미국 당뇨병학회에서 권고하

는 혈당조절의 목표인 당화혈색소 7.0%
9)를 유지하는 환자

는 미국의 제2형 당뇨병환자 1,480명 중 44.6%에 그쳤고
34) 

국내의 경우도 다르지 않을 것으로 추정되고 있다. UKPDS 

자료 중 새로이 제2형 당뇨병을 진단받은 826명을 관찰한 

연구에서도 설폰요소제로 치료받던 환자의 53%에서 6년 후 

인슐린 투여가 필요하였고 인슐린을 추가함으로서 당화혈색

소 7%에 근접한 혈당조절 효과를 얻을 수 있었다고 보고하

였다
8). 이러한 결과들을 바탕으로 제2형 당뇨병환자에서 조

기 인슐린 투여를 고려해야 한다는 주장이 제기되었고 이에 

적극적인 인슐린 치료가 필요한 시기와 사용할 인슐린의 종

류에 대한 관심이 더욱 증가하고 있다
10-13). Rosenstock 등

은 이미 2가지의 경구혈당강하제를 투여 중임에도 혈당조절

이 되지 않는 환자에서 3제 병합요법보다는 인슐린 글라진

의 추가 투여가 당화혈색소 9.0%인 환자에서 특히 유효한 

혈당강하효과를 나타냄을 보고한 바 있다26). 2005년 대한 

당뇨병학회 치료지침에서도 경구약제에서 인슐린단계로 이

행 시 경구약제에 기저 인슐린으로 취침 전 중간형 인슐린

인 NPH나 아침식전 혹은 취침 전 지속형 인슐린인 글라진

을 투여하는 방법을 권고하고 있다.

생리적인 인슐린 반응을 대체하는 가장 이상적인 인슐린 

배합은 기저인슐린과 식후혈당상승을 억제하기 위한 식후인

슐린을 모두 만족시키는 것이다. 전통적으로 많이 사용해 

온 중간형 인슐린인 NPH는 기저인슐린 분비를 보충하기 

위해 사용되어왔고, 초기의 1회 인슐린 요법뿐 아니라 다회 

인슐린요법의 기저 인슐린 공급까지 많은 부분에서 기여를 

해왔다. 그러나 지속시간이 짧아 생리적 인슐린 반응을 맞

추기 위해 하루 2회 이상의 주사가 필요할 수 있고, 최고 혈

중농도에 도달하는 시간이 길어 저혈당이 잦으며 용량 증가 

시 체중 증가 및 부종이 발생되는 등 체내 생리적인 인슐린 

반응을 대체하기에는 한계가 있다
17). 최근 새롭게 개발된 

지속형 인슐린인 글라진은 인슐린 유사체로서 뚜렷한 최고

농도가 없고 24시간 동안 일정한 혈중농도를 유지하므로, 

취침 시 하루 1회 주사로 하루 1~2회 사용이 필요한 중간형 

인슐린(NPH) 주사를 대체할 수 있고, 야간 저혈당과 체중 

증가의 빈도를 줄이는 등 생리적인 기저 인슐린 반응에 보

다 근접한 치료를 가능하게 한다
20-24). 

경구 약제에서 인슐린 단계로 이행 시 인슐린을 단독으

로 사용하는 것보다 사용하던 경구약제와 인슐린을 병용하

는 것이 혈당조절 면에서나 인슐린의 총 요구량의 감소 및 

체중 증가의 부작용을 줄일 수 있다고 알려져 있다25). 제2

형 당뇨병환자에서 경구약제와 기저인슐린의 병합치료를 시

행한 최근 연구들에서는 글라진이나 NPH에 메트포르민 또

는 글리메피리드의 병합 사용을 시도하고 있다
26-32). Fritsche 

등은 경구 약제로 혈당 조절 중이던 제2형 당뇨병환자 695

명에서 글라진 또는 NPH를 각각 글리메피리드 3 mg와 병

행 투여하였을 때, 글라진과 글리메피리드를 병합투여한 군

이, NPH와 글리메피리드를 병합투여한 군보다 혈당조절에 

효과적이었으며 저혈당의 빈도가 적었다고 보고하였다
17). 

Riddle 등은 1~2제의 경구 약제로 혈당을 조절 중이던 756

명의 제2형 당뇨병환자에서 글라진을 추가한 후 공복혈당 

100 mg/dL 미만을 목표로 증량한 결과 대상 환자의 58.0%

를 당화혈색소 7.0% 이하로 조절하였고, 33.2%가 저혈당을 

한 번도 경험하지 않았다고 보고하였다
28). 저혈당 없이 당

화혈색소 7.0% 미만으로 혈당을 조절한 환자의 비율이 글

라진 군의 경우 27%로 NPH 투여군의 17%에 비해 유의하

게 높았다는 보고도 있었고
29), 아시아 지역의 제2형 당뇨병

환자를 대상으로 한 최근 연구결과에서도 글라진과 글리메

피리드을 병합 투여하여 유사한 결과를 얻었다
30).

본 연구에서도 최대용량의 경구 혈당강하제 사용에도 혈

당조절이 잘 되지 않는 환자들에서 글라진과 글리메피리드 

병합요법으로 치료를 전환할 때 뚜렷한 혈당 강하효과를 얻

을 수 있었다. 또한 본 연구에서는, 기존에 1~2회 NPH 인

슐린을 사용하던 환자의 치료를 1일 1회 글라진과 1일 1회 

글리메피리드 병합요법으로 전환하였을 때 기존 치료에 비

해 유사한 혈당 강하효과가 나타났다. 기존의 인슐린을 1~2

회 투여하다가 중단하고 글라진과 글리메피리드로 치료를 

전환한 연구는 현재까지 보고된 바가 없다. 그러나 NPH를 

1~2회 또는 다회 투여하다가 글라진으로 치료를 전환하였

을 때 같은 정도의 혈당 조절효과를 보이면서도 야간 저혈

당의 빈도가 적고
22), 인슐린 다회요법 중인 환자에서 기저

인슐린을 란투스로 전환 시 NPH에 비해 기저인슐린의 투

여비율이 증가하고 매 식전 인슐린의 투여비율은 감소하면

서도 당화혈색소가 유의하게 호전되었다
24). 이는 기저 인슐

린을 NPH에서 란투스로 전환 시 식후혈당을 조절하기 위

한 약제의 선택도 더 용이할 수 있음을 시사한다.

현재까지 글라진과 병용할 수 있는 여러 경구약제의 효

과를 직접 비교한 연구는 없다. 그러나 최근 글라진과 함께 

투여한 후 혈당의 곡선하면적을 비교하였을 때, 글리메피리

드와 메프포르민 두 군 간의 차이는 없고, 두 약제가 나테글
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리나이드나 아카보스제제보다 혈당강하에서 효과적인 병합

효과를 나타냄이 보고되었다
37). 이 연구가 5일간의 단기간 

효과를 비교한 점은 고려해야 하나 글라진과 글리메피리드 

병합요법의 근거를 간접적으로 시사해 준다고 하겠다. 글라

진과 글리메피리드를 병합한 연구들에 의하면 24주 치료 후 

체중 증가는 3.0~3.9 kg로 다양하였고 NPH군과 유의한 차

이는 보이지 않았다
17,28,32). 이와 비교할 때 글라진과 메트포

르민을 병합한 연구들은 36주 치료 후 체중증가가 2.6 kg 

정도로 NPH와 메트포르민 병합군의 3.5 kg에 비해 적어, 

혈당조절 외에 체중감소 효과도 보인다고 보고하고 있다
31). 

그러나 메트포르민을 병용 시 복용회수가 많아지는 불편이 

있으므로 생리적인 인슐린 분비곡선에 차이가 없다면 1일 1

회 글라진과 1일 1회 글리메피리드 병용요법이 인슐린 치료

를 시작하거나 1일 1~2회 인슐린과 경구약제를 복용하는 

환자들에서 순응도를 높일 수 있을 것으로 기대된다.

본 연구에서는 기존의 치료로 혈당조절이 잘 안되는 환

자들에게 글라진과 글리메피리드를 병합 투여한 후 당화혈

색소 변화를 통해 글라진 투여에 효과적인 반응군을 알아보

고자 하였고 결론적으로 기존 경구혈당강하제 치료군, 기저 

당화혈색소 9% 이상, 기저 c-peptide 수치 0.6 ng/mL 이상, 

환자의 유병기간 15년 미만, 체질량지수 30 kg/m
2 미만, 기

존 인슐린 용량 30 IU 미만인 제2형 당뇨병환자가 효과적

인 반응군 임을 알 수 있었다. 환자의 글라진 사용 시의 만

족도나 옵티셋에 대한 만족도는 보통 이상이었고 환자가 느

끼는 만족도는 1일 1회 주입하는 사용상의 편의와 저혈당 

등의 부작용이 적은 점 등에 영향을 받았다. 환자의 HbA1c

와 c-peptide 기저치, 당뇨병 유병기간, 비만도 및 선행 인슐

린 용량 등을 적절히 고려하여 글라진과 글리메피리드 병합

요법을 시행한다면 1일 1회 주사요법과 1일 1회 경구 혈당

강하제 투여로 인슐린 치료가 필요한 환자들이 저혈당에 대

한 두려움과 주사에 대한 거부감 없이 외래에서 인슐린을 

시작할 수 있고, 1일 1~2회의 기저인슐린 치료에도 혈당 조

절이 안 되는 환자에서 1일 1회 인슐린 요법으로 전환할 때 

유용하게 사용될 수 있을 것이다. 향후 글라진과 글리메피

리드의 장기간 투여 시 생리적인 인슐린 분비의 변화, 선행 

약제의 분류에 따른 글라진의 혈당 강하효과 등에 관한 대

규모 전향적 연구가 필요할 것으로 본다.

요    약

연구배경: 인슐린 유사체인 글라진은 일중 혈중농도가 일

정하고 24시간 효과가 지속되어 1일 1회 주사로 생리적 인

슐린 곡선에 가깝게 기저 인슐린을 보충할 수 있으므로 제2

형 당뇨병환자의 조기 인슐린 치료에 적합하다. 본 연구는 

기존의 경구 혈당강하제나 인슐린으로 혈당조절이 잘 되지 

않는 제2형 당뇨병환자에서 1일 1회 인슐린 글라진과 1일 1

회 글리메피리드 병합요법으로 치료방법을 전환하였을 때 

혈당조절 효과와 환자의 만족도를 분석하여 한국인의 제2형 

당뇨병환자에서 인슐린 글라진과 글리메피리드의 병용 효과

를 연구하고자 시행되었다.

방법: 기존에 경구혈당강하제를 투여한 54명(28.1%)와 

전통적인 인슐린 치료를 받은 138명(71.9%)를 포함한 192

명의 환자를 대상으로 하여 6개월여간 추적 관찰하였다. 일

차 유효성 평가변수는 글라진 투여 전후 당화혈색소 변화로 

선행 치료방법, 당화혈색소 및 c-peptide의 기저치, 당뇨병 

유병기간, 체질량지수, 선행 인슐린 용량 등에 따라 세부 분

석하였다. 이차 평가변수는 선행 인슐린 대비 글라진의 용

량 전환비였고 인슐린 글라진 사용 후 환자의 글라진에 대

한 주관적인 만족도를 설문으로 평가하였다.

결과: 연구대상의 평균 연령, 체질량지수, 당뇨병 유병기

간, 당화혈색소 및 c-peptide는 각각 61.1 ± 10.3세, 25.0 ± 

3.2 kg/m
2, 14.1 ± 7.1년, 8.9 ± 1.6%, 1.6 ± 0.9 ng/mL였

고, 선행 인슐린 용량은 30.9 ± 12.1 IU였다. 본 연구결과, 

글라진 투여 후 당화혈색소는 기존에 경구 혈당강하제를 사

용했던 군에서 -0.78 ± 1.76 %로 유의하게 감소하였고, 기

존에 인슐린 치료를 했던 군에서는 0.07 ± 1.44%로 투여 전

과 유사한 혈당 강하효과를 보였다. 글라진 투여 전 HbA1c 

기저치가 9% 이상인 군에서 글라진 투여 후 HbA1c가 유의

하게 감소하였고, c-peptide 기저치 0.6 ng/mL 이상, 당뇨병 

유병기간 15년 이하, 체질량지수 30 kg/m
2 미만, 선행 인슐

린 용량 30 IU 미만인 군에서는 감소하는 경향을 보였다. 

반면, 당뇨병 유병기간 16년 이상, 체질량지수 30 kg/m2 이

상, 선행 인슐린 용량 40단위 이상인 군에서는 글라진 투여

효과가 감소하였다. 선행인슐린 대비 글라진의 용량 전환비

(Lantus / prior insulin dose ratio)는 0.78 ± 0.30이었고 선

행 인슐린 용량 40 IU 이상에서 증가하는 경향을 보였다. 

글라진에 대한 주관적인 만족도, 혈당조절에 대한 만족도 

및 옵티셋에 대한 만족도를 조사한 설문에서는 모두 보통 

이상의 만족도를 나타내었으나 혈당조절정도와는 상관이 없

었다.

결론: 인슐린 글라진을 글리메피리드와 병합하여 1일 1

회 투여하는 방법은, 기존에 경구 혈당강하제를 사용하던 

환자에서 인슐린을 시작할 때나 1~2회의 전통적인 인슐린 

치료에도 혈당 조절이 안 되는 환자에서 1일 1회 인슐린 요

법으로 전환할 때 유용하게 사용될 수 있을 것이다.
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