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A recent report from International Diabetes Federation estimates that 366 million people have 
diabetes in 2011 and this will have risen to 552 million by 2030. That means one adult in 10 

will have diabetes. The prevalence of diabetes among Korean adults aged 20 to 79 years in 
2010 was estimated at 9.4% (3.3 million). Diabetes mellitus has thus become a social and eco-
nomic burden in Korea. However, the percentage of patients to reach their target goal for 
glycemic control (hemoglobin A1c <7%) is only 40.3%. That indicates further effort for 
management of diabetic patients is needed. Current diabetic medication includes sulfonylurea, 
metformin, α-glucosidase inhibitor, thiazolidinedione and dipeptidyl peptidase-4 inhibitor as well 
as insulin. In this review article, we examine the clinical effects upcoming new diabetes medica-
tions and their differences from previous medications.
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서    론

최근 발표된 국제당뇨병연맹(International Diabetes 

Federation)의 발표에 따르면 2011년 현재 전세계의 

당뇨병환자가 3억 6천만 명, 아시아지역이 약 7천만 명이며 

2030년경에는 전세계 당뇨병환자가 5억 5천만 명, 아시아지

역은 1억 2천만 명으로 증가할 것으로 추산하였다[1]. 이와 

같이 당뇨병환자가 급증하는 추세는 국내도 예외는 아닌데 

2010년 현재 국내 당뇨병환자는 대략적으로 전국민의 약 

9.0%인 3백 3십만 명 정도로 추산되고 있다[2]. 그러나 당뇨

병환자의 약 40%만이 당화혈색소 목표치인 7.0% 미만에 도

달되어 있는 실정으로 아직까지도 혈당관리를 위한 노력이 

절실한 상태이다[3]. 현재 사용되고 있는 당뇨병 치료제는 크

게 인슐린제제와 경구약제로 나눌 수 있는데 경구약제는 다

시 1) 인슐린분비를 촉진시키는 작용을 하는 설폰요소제와 

최근 개발된 비설폰요소제 계열인 메글리티나이드제제, 2) 

간에서의 포도당생성을 억제시키고 말초인슐린감수성을 개

선시키는 메트포민, 3) 장관내에서 탄수화물의 흡수를 억제

하는 알파글루코시다제 억제제, 4) 인슐린감수성을 주로 개

선시키는 치아졸리딘디온제제, 5) 최근 사용이 급증하고 있
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는 dipeptidyl peptidase (DPP)-4 억제제 등으로 나눌 수 

있다. 이 밖에도 본론에서 자세히 설명하겠지만 인크레틴 호

르몬을 이용한 또 다른 치료제인 glucagon-like peptide 1 

(GLP-1) 작용제가 있다. 본고에서는 위의 기존 약제 이외에 

새롭게 개발되고 있는 당뇨병약제 중에서도 곧 사용이 예상

되는 약제의 기전과 기존 약제와의 차별점 등에 대해 중점적

으로 알아보도록 하겠다. 

Long Acting Glucagon-like 

Peptide 1 Agonist

장관에서 분비되면서 내분비계를 조절하는 장관호르몬을 

1920년대부터 ‘인크레틴(incretin)’ 이라고 부르게 되었는데 

경구 당부하 시 정주 당부하에 비해 인슐린분비반응이 더 크

다는 임상연구결과를 바탕으로 췌도세포에서의 인슐린분비

가 장관에서 분비되는 어떠한 요소에 의해 촉진된다는 사실

을 알게 되었고 이를 ‘인크레틴 효과’로 명명하게 되었다. 현

재까지 알려진 주요 인크레틴은 glucose-dependent 

insulinotropic polypeptide (GIP)와 GLP-1이다. 이들은 

탄수화물과 같은 영양소 섭취에 따른 반응으로 분비되고 인

슐린분비, 베타세포 증식, 골흡수 억제 등의 다양한 작용을 

나타내는 것으로 알려지고 있다. 그런데 인크레틴은 분비된 

후 수분 이내에 DPP-4라는 효소에 의해 분해된다. 따라서 

인크레틴을 이용한 당뇨병치료제는 DPP-4 효소에 대한 억

제제(DPP-4 억제제)를 투여하여 인크레틴의 분해를 막는 

경구약제와 DPP-4 효소의 분해에 대해 저항성을 가지는 합

성 인크레틴 주사제인 GLP-1 agonist가 있다. 

현재 사용 중인 GLP-1 agonist는 exenatide (Byetta)가 

있으며 향후 long acting GLP-1 agonist가 출시될 예정 혹

은 개발 중에 있다. 두 제제의 주요 특징을 비교해보면 

Table 1과 같다. 대략적으로 살펴보면 long acting GLP-1 

agonist가 대체적으로 공복혈당 강하효과가 더 강하며 1일 

2회 식전에 피하주사하는 제제보다는 식후혈당 강하효과는 

다소 약한 것으로 분석된다. 그러나 당화혈색소로 살펴보면 

평균 0.5% 가량 더 혈당 강하효과가 강한 것으로 생각된다. 

부작용 측면에서는 구역 혹은 구토와 같은 흔한 부작용의 빈

도가 long acting 제제에서는 적게 나타나는데 비해 위배출

능 지연효과는 다소 약한 것으로 분석된다. 두 제제 모두 체

중감량효과가 뚜렷하므로 최근에는 당뇨병환자가 아닌 비

만환자를 대상으로 한 비만치료제로서의 가능성에 대해서

도 관심이 집중되고 있다[4].

현재 사용예정이거나 개발 중인 long acting GLP-1 

agonist는 liraglutide, exenatide long-acting release 

(LAR), albiglutide, lixisenatide, taspoglutide 등이 있다. 

노보노디스크에서 개발한 liraglutide는 1일 1회 피하주사 

하는데[5] 2009년 유럽 의약품안전청 및 2010년 미국식품

의약품안전청(Food and Drug Administration, FDA)에 

이어 국내에서도 승인되어 시장출시 준비에 들어갔다. 전임

상연구결과 설치류에서 갑상선 C-세포를 증식시켜 종양을 

발생시켜 주의가 요망되지만 인체에서 갑상선수질암 등을 

발생시키는지에 대해서는 아직 보고가 없는 가운데 2010년

부터는 GLP-1 agonist 경구제제를 개발하여 1상 임상연구

를 시작하였다. 릴리에서 개발하고 있는 exenatide LAR는 

1주일에 1회 주사하는 제제로서 현재 3상 연구가 진행 중이

며 현재 사용 중인 exenatide 보다 혈당강하 및 체중감량효

과는 더 우수하면서 구역 등의 부작용은 덜 한 것으로 알려

지고 있다[6]. GSK에서 개발 중인 albiglutide는 1주일에  

1회 주사하는 제제이며, 사노피에서 개발 중인 lixisenatide

는 1일 1회 주사하는 제제로서 각각 3상 연구가 한창 진행 

Table 1.  �Exenatide and long-acting GLP-1 agonists: similarities and 
differences

Exenatide Long acting 
GLP-1 agonist

Insulin secretion and glucagon 
suppression

Yes Yes

Gastric emptying Yes Little or no

Body weight Weight loss Weight loss

A1C -1.0% -1.5%

Fasting glucose Modest Good

Postprandial glucose Good Modest

Adverse effect Nausea Less nausea

Dosing frequency Twice daily Once/day or 
once/wk

GLP-1, glucagon-like peptide 1; A1C, hemoglobin A1c.
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중이다. 한편 로슈에서 개발 중이던 taspoglutide는 2010년 

10월 이후 3상 임상연구에서 관찰된 과민반응과 위장관계 

부작용 이슈로 인해 임상연구가 중단된 상태이다. 

결국 새롭게 개발되고 있는 long acting GLP-1 agonist

는 이전의 GLP-1 agonist에 비해 혈당강하효과나 부작용 

측면에서 개선된 제제로 생각되고 있으며 향후 장기간 사용

시 심혈관계 부작용 혹은 보호효과에 대한 임상증거가 확보

되어야 하며 일부 암 발생과 관련된 이슈가 해결되어야 할 

것으로 생각된다[4]. 

새로운 Dipeptidyl Peptidase-4 억제제

최근 개발된 당뇨병 신약 중에서 가장 관심을 끌고 있는 

성분은 역시 인크레틴 호르몬을 이용한 약제 중에서도 경구

약제로 개발된 DPP-4 억제제라고 할 수 있는데 이에 따라 

많은 약제들이 개발되어 사용 중이거나 개발 중이다. 이들 

약제들은 화학구조식이나 약물역동학적 특징은 서로 다르

지만 혈당강하능이나 부작용 측면에서는 큰 차이가 없는 것

으로 생각되며 다만 대사경로 및 약효 지속시간에 따라 간 

혹은 신기능 장애 시 투약 용법 혹은 제한사항이 다르므로 

약제 처방 시 이를 염두에 두어야 한다[7].

새로운 인슐린제제

1922년 Banting과 Best가 처음으로 bovine insulin을 

사람에게 투여한 이래 최근까지 매우 다양한 형태의 인슐린

제제가 개발되었다. 현재 사용가능한 인슐린제제로는 초속

효형(rapid-acting or fast-acting) 인슐린인 insulin lispro, 

insulin aspart 및 insulin glulisine과 과거에 많이 사용하

였던 속효형(short-acting) 인슐린인 regular insulin과 함

께 지속형(long-acting) 인슐린인 NPH insulin, insulin 

glargine 및 insulin detemir가 있다. 이외에도 지속형과 속

효형 혹은 초속효형을 다양한 비율로 배합한 혼합형(pre-

mixed) 인슐린이 사용 중이다. 특히 insulin glargine과 

insulin detemir는 작용시간이 최대 24시간으로 1일 2회 주

사가 필요했던 NPH 인슐린에 비해 1일 1회 주사로 혈당조

절이 가능하고 소위 peakless 인슐린으로서 저혈당의 부작

용도 감소시켜 많이 사용되고 있다.

최근에는 이들보다 지속시간이 더 긴 ultralong-acting 

인슐린이 개발 중인데 insulin degludec이 그것이다. Insu-

lin degludec은 작용시간이 최대 40시간으로서 1주에 3회 

주사만으로도 약효가 지속되는 것으로 알려져 기대가 되고 

있는 약제이다. 최근 발표된 insulin glargine과 비교한 3상 

임상연구결과에서는 제2형 당뇨병환자를 대상으로 insulin 

degludec이 동등한 혈당강하능을 보여주었다[8]. 1형 당뇨

병환자를 대상으로 역시 insulin glargine과 비교한 임상연

구결과에서도 동등한 혈당강하능과 함께 낮은 저혈당 발생

률을 나타내었다[9]. 다만 1주에 3회 주사할 경우 1일 1회 주

사시보다 2배에 가까운 용량을 주사함으로써 저혈당의 빈도

가 많아지고 insulin glargine 1일 1회 주사와 비교할 때 당

화혈색소 강하효과에서 비열등성을 입증하지 못함으로써 

처음에 기대했던 1주 3회 용법은 권장되지 않고 있다. 그러

나 1일 1회 주사할 경우에는 24시간 지속적인 기초인슐린효

과를 보임으로써 제1형 당뇨병은 물론 제2형 당뇨병환자에

서 기존의 long acting 인슐린에 비해 많은 장점을 가지고 

있다고 생각된다[10]. 노보노디스크에서 개발 중인데 약  

1만 명의 제1형 및 제2형 당뇨병환자를 바탕으로 한 이와 같

은 임상결과를 바탕으로 2011년 9월 미국 FDA에 insulin 

degludec과 함께 insulin degludec/insulin aspart 복합제

제를 새로운 당뇨병 치료약제로 승인 신청한 바 있다.

한편 이 밖에도 과거부터 시도되고 있는 패치형 인슐린제

제와 흡입형 인슐린 및 경구용 인슐린이 여러 회사에서 현재

까지도 개발 중이다. 그 중에서도 화이자에서 개발한 흡입

형 인슐린인 Exubera는 2006년부터 약 1년간 미국에서 시

판되었으나 속효형 인슐린과 비교하여 더 우수하지 않은 약

효를 가지면서 더 비싼 약가로 인한 판매부진으로 시판이 중

단되었다. 뿐만 아니라 약제와의 유의한 연관관계는 없었다

고 하지만 일부 흡연력을 가진 환자에서 위약군에 비해 폐암

발생이 더 많았다. 2009년에는 Affrezza라는 상품명의 흡

입형 인슐린이 FDA에 승인요청을 하였으나 2011년 1월 최

종적으로 추가적인 임상자료가 필요하다는 이유로 기각되

었다. 
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Sodium Glucose Transporter 2 Inhibitor 

억제제

신장은 염분과 각종 이온의 조절 및 배출을 담당하는 대

표적인 신체기관이지만 한편으로는 포도당 신생(gluco-

neogenesis), 포도당 재흡수를 통한 포도당 항상성 유지에 

중요한 역할을 한다. 신장 내 포도당 전달은 나트륨-포도당 

공수송체(sodium-glucose co-transporter, SGLT)에 의해

서 이뤄지는데, 막단백질의 일종인 SGLT는 장관에서 주로 

발현되는 SGLT인 SGLT1와 주로 신장에서 발현되는 

SGLT2로 나뉘어진다. 신장에서의 포도당 재흡수의 90%는 

SGLT2가 담당하며 나머지 10%는 SGLT1에서 이루어진다

(Table 2). SGLT를 억제시켜 직접적으로 포도당 배출을 증

가시킴으로써 혈당조절을 정상화시키려는 목적으로 현재 

SGLT2 억제제가 제2형 당뇨병 치료약제로 개발 중이며 일부

에서는 SGLT1 억제제와의 복합억제제도 시도되고 있다[11]. 

현재 개발되는 대부분의 SGLT2 억제제는 사과나무 뿌리

에서 추출된 천연 SGLT2 억제제인 플로리진(phlorizin)을 

모델로 하여 개발되고 있다. 1800년대 초반에 발견된 플로

리진은 동물모델에서 저혈당을 유발하지 않으면서 공복 및 

식후혈당을 감소시키는 효과를 보였고 인체에서도 유사한 

효과를 나타내었지만 lactase-phlorizin hydrolase에 의해 

신속히 분해되고 경구복용 시 장관 내에서의 흡수율도 낮아

서 결국 제2형 당뇨병 치료약제로 개발되지는 않았다[12]. 

SGLT2 억제제는 체외로 당배출을 증가시켜 일일 약 200-

300 kcal의 열량감소를 초래하므로 체중감소 효과도 기대

할 수 있다. 

SGLT2 억제제를 이용한 임상연구를 종합해보면 최대 

0.7-0.9%의 당화혈색소 강하효과와 함께 신장기능 이상을 

초래하지는 않는 것으로 보여지지만 이뇨작용과 관련하여 

혈압감소(2.6-6.4 mmHg), 요산 및 마그네슘의 경미한 증

가가 보고되고 있다[13]. 저혈당의 경우 메트포민과 함께 사

용할 경우 위약군과 저혈당 발생률이 거의 비슷하지만 인슐

린과 사용하면 저혈당의 빈도가 높아지는 것으로 발표되었

다. 또한 생식계감염증이 다소 증가하는 것으로 나타나 이

에 대한 충분한 분석이 필요하다. SGLT2 억제제의 장기간 

치료 시 안전성은 아직 증명되지 않았으나 SGLT2를 코딩하

고 있는 SLC5A2 유전자의 돌연변이에 의해 하루 50-100 g

의 포도당이 소변으로 배출되는 유전질환인 가족성 신성당

뇨(renal glycosuria) 환자들의 경우 정상혈당을 유지하면

서 전해질 손실이나 비뇨생식계 감염 위험도가 높지 않은 것

으로 알려져 있다[14]. 

현재 개발되고 있는 대표적인 SGLT2 억제제로는 dapa-

gliflozin, canagliflozin, empagliflozine, ipragliflozin 등

이 있으며 이외에도 수많은 제약회사에서 개발 중으로 알려

져 있다. BMS와 아스트라제네카에서 공동개발 중인 dapa-

gliflozin은 최근까지 가장 많은 임상결과가 소개된 약제로

서 가장 먼저 FDA에 승인요청이 되었으나 일부 투약군에서 

증가한 방광암과 유방암이 문제되어 2012년 1월 최종적으

로 FDA에서 승인이 기각된 바 있다. 하지만 dapagliflozin

을 이용한 전임상연구에서 어떠한 암발생률도 증가하지 않

았으며 투약군 내에서 방광암이 발견된 환자 대부분이 임상

연구 시작 전부터 미세혈뇨가 발견되었기 때문에 dapagli-

flozin이 실제로는 암발생률을 증가시키지 않는다는 주장도 

있다.

SGLT2 억제제의 최대 장점은 인슐린 비의존적으로 혈당

을 감소시키며 베타세포 기능장애나 인슐린감수성 등에 영

향을 받지 않는다는 점이다. 또한 경구약제와 병용 시 저혈

당의 위험이 낮고 체중감소를 기대해 볼 수 있다. 특히 인슐

린과 병용 시 인슐린치료에 따른 체중증가를 감소시킬 수 있

Table 2.  �Comparison of SGLT1 and SGLT2

SGLT1 SLGT2

Expression Intestine (mostly) and 
kidney

Kidney

Substrate Glucose and galactose Glucose

Glucose affinity High Low

Glucose transport Low High

Function Intestinal absorption 
of glucose and 
galactose
Re-absorption of 
glucose in kidney

Re-absorption of 
glucose in kidney

SGLT, sodium-glucose co-transporter. 
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으며 이뇨작용과 관련한 혈압감소도 추가적으로 기대해볼 

수 있다[15]. 그러나 dapagliflozin의 암과 관련된 안전성 

이슈로 인해 현재 개발되고 있는 약제들의 상용화가 예상보

다 늦어질 가능성이 있으며 SGLT2 억제제와 암과의 연관성

과 그 기전에 대한 보다 정확한 정보가 필요하다. 

콜레세벨람

콜레세벨람(colesevelam, WelChol)은 담즙산 흡착제

(bile acid sequestrant)로서 본래 저밀도지질단백질(low 

density lipoprotein, LDL) 콜레스테롤 강하제로서 스타틴 

이후 2차약제로 사용되던 중 2008년도에 제2형 당뇨병환자

에서 식사 및 운동요법으로 혈당조절이 불량한 경우 추가할 

수 있는 혈당강하제로 새로운 적응증이 적용되었다. 콜레세

벨람의 혈당강하효과는 메트포민, 설폰요소제 혹은 인슐린

을 사용한 후에도 혈당조절이 불량한 환자에서 추가할 경우 

당화혈색소를 대략 0.4-0.8%까지 감소시킨다[16]. 정확한 

혈당강하기전에 대해 현재까지 확실히 밝혀진 것은 없지만 

주된 역할은 간에서의 포도당 신생과 글리코겐 분해를 감소

시키는 것으로 보이며 인크레틴을 증가시켜서 인슐린분비

를 증가시킨다는 일부 보고도 있다. 부작용 측면에서 보면 

과거 LDL 콜레스테롤 강하효과를 1차 목표로 삼았던 임상

연구 결과에 의하면 부작용 발현빈도가 매우 낮았고 대부분

은 변비와 같은 경미한 위장관계 증상들이었다. 흡수되지 

않는 특성으로 인해 저혈당의 빈도가 매우 낮은 것이 장점이

지만 반면 다른 약물(예: glyburide, levothyroxine, 경구피

임제 등) 또는 지용성 비타민의 흡수를 억제시킬 수 있으므

로 다른 약제와 함께 사용할 경우엔 최소한 4시간의 시간 간

격을 두고 복용하는 것이 권장된다[17]. 

콜레세벨람은 비록 혈당강하능은 좀 약하지만 제2형 당

뇨병환자에서 2차 약물로 사용이 가능하며 저혈당 혹은 체증

증가가 없는 장점을 가졌다. 따라서 당화혈색소가 거의 목표

치에 근접한 가운데 스타틴 사용 후에도 추가적인 LDL 콜레

스테롤의 감소가 필요한 환자에게 사용한다면 가장 좋은 적

응증이 되겠다. 미국 내분비 및 임상내분비학회에서 최근 

발표한 당뇨병약제선택지침에서는 당화혈색소 6.5-7.5%

인 환자에서 메트포민과의 병합요법으로 적절하다고 권고

하고 있다[18]. 또한 2012년 새로이 발표된 미국당뇨병학회

의 당뇨병약제 리스트에 처음으로 소개되기도 하였다[19]. 

그러나 인슐린 혹은 설폰요소제와 함께 사용할 경우 중성지

방을 증가시키기 때문에 고중성지방혈증(중성지방 >300 

mg/dL) 환자에서는 사용이 제한되며 권장용량인 하루 6알

(총 625 mg) 1회 복용 혹은 3알 2회 복용이 환자의 복용순응

도에 영향을 줄 수도 있다.

Bromocriptine Mesylate

브로모크립틴은 맥각유도체이자 도파민-2 수용체 작용제

로서 프롤락틴을 분비하는 뇌하수체종양, 파킨슨씨병, 고프롤

락틴증 등의 치료제로 널리 사용되고 있다. Bromocriptine 

mesylate (Cycloset)는 정확한 기전은 밝혀지지 않았지만 

평균적으로 당화혈색소를 약 0.5% 가량 감소시키는 혈당강

하효과를 인정받아 2009년 제2형 당뇨병치료약제로 승인되

었다. 현재까지는 혈당을 낮추는 가장 중요한 기전은 섭식

을 유도하거나 중단하는데 작용할 뿐만 아니라 열량소비를 

조절하는 데서 기인한다고 알려져 있다. 신경전달물질로서 

도파민이 감소될 경우 인슐린저항성이 증가되는데 비만한 

경우 도파민수용체의 발현이 감소되는 것으로 알려져 있다. 

따라서 도파민작용제는 신경전달물질인 도파민을 증가시키

는 역할을 함으로써 인슐린저항성을 감소시키는 한편 간에

서의 포도당생성을 감소시킨다. 한편 체내에서의 도파민의 

정상적인 일중변동에 의해 최고효과가 아침 일찍 나타나므

로 이때 복용하는 것이 인슐린감수성 개선에 도움이 된다

[20]. 약 3천여 명의 제2형 당뇨병환자를 대상으로 임상연구

결과에서는 심혈관질환 발생위험도가 위약과 유의한 차이

가 없는 것으로 보고되었다. 브로모크립틴의 잘 알려져 있

는 부작용으로는 어지럼증, 두통, 저혈압, 오심(nausea) 및 

변비가 있다. 이 중 오심은 가장 많이 호소하는 부작용이므

로 가장 좋은 복용시간은 아침 일찍 일어난 후 2시간 이내에 

식사를 하면서 복용하는 것이 가장 효과가 좋다고 한다. 초

기용량은 1일 0.8 mg으로 시작하여 매주 0.8 mg씩 증량한 

후 약효를 나타내는 최소 용량인 1.6 mg까지 도달하도록 
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하는데 최대 4.8 mg까지 증량이 가능하다[21]. 브로모크립

틴은 cytochrome p4503A4 억제제이므로 약물상호작용을 

일으킬 수 있는 macrolide 항생제나 protease inhibitor 등

을 함께 사용할 경우 주의해야 한다. 금년에 발표된 미국당

뇨병학회의 혈당강하제 리스트에 최초로 소개된 브로모크

립틴은 일차약제보다는 다제 병합요법으로 혈당조절이 불

량한 환자에서 저혈당의 위험부담 없이 추가적으로 당화혈

색소 0.5% 미만으로 감소시킬 것을 예상할 경우 처방해 볼 

수 있겠다[19]. 

새로운 Peroxisome Proliferator-Activated 

Receptor 작용제

Peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) 

작용제는 혈당뿐만 아니라 인슐린저항성 및 이상지질혈증

에 대한 많은 이득을 기대할 수 있어 과거부터 많은 약제들

이 개발되었고 현재도 개발 중이다. 그러나 PPAR-γ작용제 

중 대표적인 약제였던 rosiglitazone이 심부전증을 포함한 

심혈관질환에 대한 안전성에 대해 많은 논란이 있어오면서 

사실상 처방이 급격히 감소하였고, 또 다른 PPAR-γ작용제

인 pioglitazone도 방광암 발생 증가 이슈가 있는 등 최근 

수년간 가장 기대되었던 당뇨약제였던 PPAR 작용제의 위

상이 많이 떨어진 것이 사실이다. 한편, PPAR-α, -γ, -δ 중 

두 개 혹은 세 개 모두에 작용하는 약제들도 개발되어 왔는

데 이 중 PPAR-α/γ 이중작용제(dual agonist)는 PPAR-α 

활성화에 의한 중성지방, 고밀도지질단백질(high density 

lipoprotein, HDL) 콜레스테롤 개선효과와 PPAR-γ 활성

화에 의한 혈당강하효과를 기대할 수 있다. Tesaglitazar는 

각종 임상연구결과를 통해 혈당강하, 인슐린저항성 감소 및 

이상지질혈증 개선효과뿐만 아니라 부정맥을 감소효과까지 

보여 기대되는 PPAR-α/γ 이중작용제였으나 각종 부작용

이 문제가 되어 2006년 개발이 중단되었다[22]. 또 다른 

PPAR-α/γ 이중작용제인 Muraglitazar는 혈당개선효과와 

체중감소 및 인슐린감수성, 이상지질혈증 개선효과를 보였

고 부종관련 부작용도 비교적 적었지만 역시 안전성문제로 

인해 2006년도에 개발이 중단된 바 있다[23]. 최근에는 로

슈에서 aleglitazar라는 PPAR-α/γ 이중작용제를 개발하여 

현재 2상 임상연구를 진행 중이다.

한편, PPAR-δ는 지방산 산화를 촉진하므로 PPAR-δ 작

용제는 유리지방산이 증가된 인슐린저항성이 주된 병인으

로 작용하는 제2형 당뇨병 치료약물 후보로 가능하다. 특히 

PPAR-α/δ이중작용제의 경우 혈당강하 및 인슐린감수성 

개선효과 이외에도 PPAR-δ 작용에 의한 이상지질혈증 개

선과 동맥경화증 발생위험도 감소 및 체중감소효과를 기대

할 수 있다. 실제 일부 약제에서 HDL 콜레스테롤 증가 및 

혈당강하효과가 입증된 가운데 최근 발표된 2상 임상연구결

과에서는 대사증후군 환자에서 PPAR-α/δ이중작용제인 

GFT505를 사용한 결과 대조군에 비해 중성지방과 인슐린

저항성지표 및 공복혈당을 유의하게 감소시켰으며 HDL 콜

레스테롤을 증가시킨 것으로 나타났다[24]. 

결    론

본론에서 언급된 약제 이외에도 수많은 당뇨병 치료제가 

개발되고 있다. 그러나 최근에 큰 논란이 되었던 rosiglita-

zone과 관련된 심혈관계 안전성 이슈와 관련해서 미국 

FDA에서는 신규 당뇨병치료제 개발 시 반드시 심혈관계 안

전성과 관련된 임상연구결과를 첨부할 것을 의무화하면서 

갈수록 당뇨병치료제 개발을 위한 길은 험난해지고 있다. 

그러나 기존의 당뇨병치료제와는 다른 새로운 기전의 당뇨

병치료제의 개발은 급증하고 있는 당뇨병환자들의 혈당강

하를 위해 다양한 선택을 제공할 수 있으므로 앞으로도 계속

되어야 할 것이다. 다만 장기간 치료 시의 안전성 여부와 지

속적으로 이슈가 되고 있는 암 발생과 관련된 문제들 그리고 

비용대비효과 측면에서 약제의 가격 등이 실제 처방하는데 

있어서 많은 제한이 되고 있는 것도 사실이다. 즉 새로운 약

제가 무조건 좋다고 할 수는 없기 때문에 당뇨병 치료 가이

드라인이 점차 보수적으로 과거에 개발된 상대적으로 저렴

하면서 검증된 약제를 1차적으로 사용하도록 권고하는 것도 

이 때문이다. 따라서 가장 현명한 방법은 새로 개발된 약제

의 장단점을 확실히 파악하되 환자의 개별적인 특성에 맞추

어 가장 안전하고 효과적인 약제를 선택하는 것이다.
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본 논문은 우리나라에서 급격히 증가하고 있는 만성질환인 제2형 당뇨병의 다양한 치료약제에 대한 전반적인 고찰과 새로

이 개발되어 사용을 앞두고 있는 약물에 대한 소개를 하고 있다. 현재 임상에서 사용되는 다양한 약제들의 혈당강하 기전을 

기술하고 있을 뿐 아니라 새로이 개발되고 있는 혈당강하제의 경우에도 그의 효과와 한계에 대해서 적절히 기술하고 있어

서 제2형 당뇨병 환자를 치료하고 있는 일선 의사들에게 도움이 될 것으로 생각한다. 

[정리:편집위원회]
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