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혈당강하제(5)

SGLT-2 inhibitor : Canagliflozin, Dapagliflozin 

         

         저자 신용문
대한약사회 학술자문위원

약학정보원 학술자문위원

개요

 당뇨병 약물들은 당뇨병의 발병 원인인 췌장의 인슐린 분비 결함, 간의 포도당 생성 증가, 근육의 포도

당 흡수 감소에 대응하는 기전을 약효로 하여 다양하게 개발되어 왔다. 그러나 이러한 약물들에 의한 치

료의 한계로 인하여 새로운 기전의 혈당강하제의 필요성이 제기되었고 다양한 연구가 시행되었다. 

 최근 당뇨병 발병의 다양한 인자들이 밝혀지고 있으며 이에 대응하는 새로운 혈당강하제의 연구 개

발이 이루어지고 있다. Canagliflozin은 기존의 약물들과 달리 신장에서 포도당 재흡수를 억제하는 작용기

전을 통해 혈당을 조절하는 혈당강하제로 2013년 미국 FDA의 승인을 받았다. 한편, dapagliflozin은 국

내허가를 취득하였다.  

키워드

당뇨병 발병기전, SGLT-2 inhibitor

1. 당뇨병 발병기전

 당뇨병 발병의 원인으로는 ‘췌장 β-세포 부전으로 인한 인슐린 분비 결함’, ‘간의 포도당 생성 증가’, 

‘근육 및 말초조직의 포도당 흡수 감소’가 3대 기전으로 알려져 이를 토대로 다양한 약제들이 개발되어 

사용되었다. 그러나 이 3가지 발병기전을 고려한 치료가 만족한 결과에 이르지 못하자 새로운 약물 개

발의 필요성이 제기되었고 다양한 연구가 시행되었다. 연구 결과, 당뇨병 발병의 기전으로 위의 3가지 

이외에 다양한 인자들이 영향을 주는 것으로 밝혀졌으며, 새로 확인된 인자들을 고려한 혈당강하제들이 

개발되어 사용되고 있다.

 

 당뇨병 발병의 다양한 기전과 새로운 혈당강하제의 작용점은 <Fig 1>과 같다. 3대 기전 이외에 

‘incretin 효과의 감소’, ‘glucagon 효과 증가’, ‘lipolysis 증가’, ‘신장의 포도당 재흡수 증가’, '신경전달물

질 기능 이상‘ 등의 새로운 인자들이 확인되어 이를 ’Ominous octet of DM'이라 칭하기도 한다. 당뇨병 

발병의 새로운 요인 중 incretine 효과 감소와 관련하여 GLP-11) 제제와 DPP-42) inhibitor가 개발되어 사용

되고 있으며, 신장의 포도당 재흡수를 억제하는 혈당강하제 또한 개발되었다. 

1) GLP-1 : glucagon-like peptide-1

2) DPP-4 : dipeptidyl peptidase-4
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Fig 1. 당뇨병 발병기전과 새로운 혈당강하제 

2. SGLT (sodium-glucose co-transporter) 

 신장은 체액의 양과 조성을 조절하여 체내 항상성 유지 기능을 하며, 그 중 포도당 항상성 유지 기능

은 당뇨병 발병 기전의 하나로 여겨지고 있다. 신장은 하루에 약 180g의 포도당을 여과시킨 후 모두 재

흡수하여 정상 상태에서는 소변으로 당이 배설되지 않는다. 

 포도당 흡수는 나트륨-포도당 공동 수용체(sodium-glucose co-transporter, SGLT)를 통해 이루어진

다. SGLT는 <Table 1>에서 보는 바와 같이 SGLT-1과 SGLT-2로 나누어지는데, SGLT-1은 장과 

신장에서 발현되지만 주로 장에서 발현되며, SGLT-2는 주로 신장에서 발현되고 포도당 재흡수의 대부

분은 SGLT-2가 담당하고 있다.  

Table 1. SGLT 종류 및 특징

구분 SGLT-1 SGLT-2

발현 장(intestine) >>> 신장 신장

기질(substrate) 포도당, galactose 포도당

포도당 친화도 높음 낮음

포도당 수송 낮음 높음

기능
장의 포도당과 galactose 흡수

신장의 포도당 재흡수
신장의 포도당 재흡수

 신장에서 포도당의 재흡수는 <Fig 2>에서 보는 바와 같이 주로 SGLT-2에 의해 이루어진다. SGLT-2가 약 

90%를 담당하고, 나머지 10%는 SGLT-1에 의해 이루어진다. 제2형 당뇨병 환자의 경우 정상인에 비해 
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Fig 2. SGLT (sodium-glucose co-transporters) 
SGLT-2의 발현과 활성이 증가되어 있는 것으로 알려져 있다.

3. SGLT-2 inhibitor : Canagliflozin, Dapagliflozin

 신장의 혈당 항상성 조절 기능과 당뇨병 발병의 연관성에 기초하여 신장의 포도당 재흡수를 담당하는 

SGLT 억제를 통해 혈당조절을 정상화시키는 새로운 작용기전의 혈당강하제가 개발되었다.

 

(1) 작용기전 및 효과

 ① 근위세뇨관(proximal tubule)의 SGLT-2를 억제하여 신장의 포도당 재흡수를 억제한다. 

 ② 200~300Kcal/day의 열량 감소를 통해 체중감소 효과를 나타낸다. 

 ③ 최대 0.7~0.9% 당화혈색소(HbA1c) 강하 효과를 나타낸다. 

(2) 특징

 ① 인슐린 비의존적 혈당 감소 작용을 가지며, β-세포의 기능 장애나 인슐린 감수성(insulin 

sensitivity) 등에 영향을 받지 않는다.

 ② 다른 혈당강하제와 병용 시 저혈당 위험이 낮고 체중감소 가능성 있다.

 ③ 인슐린과 병용 시 인슐린 치료에 의한 체중증가를 감소시키는 효과를 기대해 볼 수 있다. 
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약사 Point

1. 새로운 혈당강하제 종류 및 기전

  1) 당뇨병 발병 요인의 새로운 개념 - ‘Ominous Octet’ 

  2) DPP4-I & GLP-1 제제

  3) SGLT-2 inhibitors - Canagliflozin (2013 FDA 승인)

2. 신장의 혈당조절 기전 이해

  1) Sodium-glucose co-transporter - SGLT-1, SGLT-2 

  2) 제2형 당뇨병 환자의 신장 혈당조절 특징 
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