당뇨약 메트포민 metformin 싸고 좋다 
당뇨환자 중에 이 약을 복용하는 사람은 
다른 당뇨약을 사용하는 사람보다 오래 산다고한다. 

그러나 당뇨, 고혈압은 약으로 고쳐지는 병이 아니다. 
산장이 약한 사람은 비추천 
------------ 
당뇨병 치료제로 널리 쓰이는 메트포민 metformin 에 대해 
환자가 꼭 알아야 할 사항을 정리하였다. 
 

1. 메트포민은 어떻게 혈당을 떨어뜨리나? 
메트포민은 다양한 방법으로 혈당을 떨어뜨린다. 
그 중 가장 중요한 방법은 간에서 포도당을 만드는 것을 막는 것이다. 
포도당은 우리 몸의 주된 에너지원이고 주로 음식을 통해 섭취한다. 
그런데, 우리가 잠을 자는 동안에는 음식을 먹지 않는다. 
하지만, 이 동안에도 우리 몸은 체온을 유지하고 기본적인 대사 활동을 수행하기 위해 에너지가 필요하다.  
이처럼 음식물에 의해 포도당을 섭취할 수 없을 때 간은 포도당을 만들어 공급한다. 
메트포민은 이렇게 간에서 포도당을 만드는 것을 억제하여 혈당을 낮춘다.

두번째 방법은 인슐린이 몸에서 효과적으로 사용되도록 돕는 것이다. 
어른이 된 뒤 주로 발생하는 2형 당뇨병의 가장 중요한 원인 중 하나는 인슐린이 효과적으로 이용되지 않는다는 것이다.  
췌장에서 만들어지는 인슐린은 혈액 속의 포도당이 근육같은 세포속으로 잘 들어가도록 돕는 역할을 한다. 
따라서, 췌장에서 인슐린이 만들어지지 않거나 만들더라도 양이 충분하지 않으면 혈액 속의 포도당이 세포 속으로 잘 들어 갈 수 없고 혈액 속에 그대로 머무르게 되어 혈당이 높아진다.  
그런데, 인슐린의 양이 충분해도 인슐린이 효과적으로 작용하지 않으면 포도당은 세포속으로 잘 들어가지 않아 혈당이 높아진다. 
이를 인슐린 저항성 insulin resistance 라고 부르는데 2형 당뇨병 환자에게 흔하게 보이는 현상이다.  
메트포민은 인슐린 저항성을 낮춰 포도당이 세포속으로 잘 들어가게 하여 혈당을 낮춘다.

뿐만 아니라, 메트포민은 위장관에서 포도당이 흡수되는 것을 줄인다. 
하지만, 이는 부차적인 작용 방법이고, 간에서 포도당을 만드는 것을 막는 것과 인슐린 저항성을 낮추는 것이 메트포민이 혈당을 낮추는 주된 방법으로 알려져 있다.

여기서 중요한 점은 메트포민은 췌장에 직접 작용하지 않기 때문에 인슐린의 분비를 늘리지 않는다. 
그리고, 메트포민은 간에서 포도당을 만드는 것을 다 막는 것이 아니라 부분적으로만 막기 때문에 저혈당을 거의 일으키지 않는 장점이 있다.

 

2. 메트포민은 어떤 당뇨병 환자들에게 사용되나?
 

메트포민은 췌장에서 인슐린이 더 만들어지도록 돕지 않기 때문에 인슐린이 만들어지지 않는 1형 당뇨병에는 사용하지 않는다. 
반면, 인슐린 저항성이 혈당 증가의 큰 원인인 2형 당뇨병 치료에 널리 쓰인다. 
실제로 미국 당뇨병 협회 (American Diabetes Association)에서 발행한 당뇨병 치료 지침서에서는 메트포민을 가장 우선적으로 선택하도록 권고하고 있다.

메트포민을 가장 우선적으로 사용하도록 권고되는데에는 여러 이유가 있다. 
메트포민은 당화혈색소를 평균 1-1.5%정도 떨어뜨리는데 이는 경구용 당뇨병 치료제들 중에서도 가장 큰 편에 속한다.  
그리고, 메트포민은 저혈당의 위험이 거의 없다.  
또, 2형 당뇨병 환자 중에는 과체중이거나 비만인 분들이 많은데 메트포민은 몸무게를 줄이는 효과도 부가적으로 가지고 있다. 
뿐만 아니라, 메트포민은 당뇨병 환자들에서 심근경색증과 같은 심순환기 질환이 발생할 위험을 낮춰준다. 
메트포민은 여러 제네릭약이 나와 있어 가격이 저렴하다.

 

3. 메트포민은 하루에 얼마의 양을 얼마나 자주 복용하나?
 

메트포민은 보통 하루에 500 mg에서 2000 mg을 두세 번으로 나누어 복용. 
하루에 복용할 수 있도록 허가받은 최대량은 2550 mg이지만 2000 mg을 넘게 되면 혈당을 낮추는 효과가 크게 증가하지 않기 때문에 임상적으로는 하루 2000 mg이상 사용하지 않는다.

 

하루에 메트포민을 복용할 수 있는 총용량은 신장기능에 따라 다릅니다 (표).

 

표. 신장 기능에 따른 하루에 복용할 수 있는 메트포민의 양.
	eGFR (사구체 필터 속도)  ml/min/1.72 m2
	하루 총 복용량 (mg)

	45 이상 
	2000 

	30-45 
	1000 

	30 미만 
	복용 금지 


 

위 표에서 eGFR (사구체 필터 속도)은 신장기능을 나타내고 
eGFR 수치가 낮을수록 신장기능이 더 낮다. 
하루에 복용할 수 있는 메트포민의 용량이 신장기능에 따라 다른 이유는 메트포민이 신장으로 배설되기 때문이다. 
표에서 보여주듯이 eGFR (사구체 필터 속도)가 
45 ml/min/1.72 m2 이상이면 하루 2000 mg, 
30-45 ml/min/1.72 m2이면 1000 mg, 
30 ml/min/1.72 m2미만이면 복용을 권하지 않는다. 
한가지 주의점은 eGFR이 45 미만인 환자에게는 메트포민을 새로 시작하는 것을 권하지 않는다는 것이다. 
즉, 기존에 메트포민을 복용하고 있는 분이 신장기능이 떨어져 eGFR이 30-45 사이가 되면 용량을 낮춰 하루에 총 1000 mg을 복용하지만, 메트포민을 기존에 복용하지 않는 분의 경우 신장기능이 45 미만이면 복용자체를 시작하지 않는 것이 좋다. 
 

하루에 복용하는 횟수는 메트포민의 제형에 따라 약간 다르다. 
메트포민의 제형에는 
속방정 immediate release formulation 과 
서방정 slow release formulation 의 두 가지가 있다. 
속방정은 복용후 빨리 흡수되는 반면 작용시간이 짧다. 
반대로, 서방정은 서서히 흡수되어 약효가 나타나는데에 시간이 좀 걸리지만 작용시간이 길다. 
따라서, 속방정은 하루에 두 번 또는 세 번 복용하는 반면 
서방정은 한 번 또는 두 번 복용한다. 
두 제형이 혈당을 낮추는 효과는 서로 다르지 않지만 
서방정은 위장관 부작용의 빈도가 속방정보다 좀 낮은 것으로 알려져 있다.

 

4. 메트포민의 부작용에는 어떤 것들이 있나? 
 
위장관 부작용과 젖산 산증 (lactic acidosis)은 메트포민의 가장 중요한 부작용들이다.

 
1) 위장관 부작용 
설사, 가스, 방귀, 메스꺼움, 구토 등은 메트포민을 복용하는 환자의 20-30%에서 나타나는, 가장 흔한 부작용이다. 
이 때 설사는 체했을 때 나타나는 물과 같은 변이라기 보다는 갑자기 화장실에 가고 싶을 때 생기는 묽은 변에 더 가깝다. 
이런 위장관 부작용은 메트포민을 처음 복용하기 시작했을 때 주로 나타나고 2-3주 지나면 많이 사라진다. 
그리고, 이 부작용들은 많은 용량을 갑자기 복용하기 시작했을 때 나타나기 쉽다. 
그런데, 이 부작용들은 메트포민을 음식과 함께 복용하면 줄어든다. 
따라서, 주말에 일하지 않는 분의 경우, 보통 금요일이나 토요일 저녁 식사와 함께 가장 낮은 용량인 500 mg으로 복용을 시작하도록 권합니다. 미리 가장 낮은 용량으로 이삼일 복용해 봄으로써 출근하기 전에 몸이 적응할 시간을 갖는 것이다. 
용량을 올려야 할 경우에는 매 1-2 주마다 서서히 500 mg씩 용량을 증가시킨다. 
위장관 부작용은 한 번에 복용하는 용량이 증가함에 따라 나타나기 쉬우므로 하루 총 용량을 2-3 번으로 나누어 복용하도록 권한다.  
또, 가격이 좀 더 저렴하기 때문에 속방정을 우선적으로 사용하지만 위장관 부작용이 지속되는 경우에는 서방정으로 바꿔어 보는 것도 한 방법이다.

 

중요한 점은 위장관 부작용은 생명을 위협하기보다는 생활에 불편한 부작용이라는 것이다. 
따라서, 말씀드렸듯이 메트포민은 다른 당뇨병 치료제보다 많은 장점이 있기 때문에 처음에 좀 불편하더라도 2-3주 참고 견디면 위장관 부작용이 나아질 가능성이 크므로 의사의 지시에 따라 꾸준히 복용하는 것이 중요합니다.

 
2) 젖산 산증 lactic acidosis 
생명을 위협할 수 있는 젖산 산증은 메트포민의 가장 심각한 부작용이다. 
치사율이 50%가 넘는 젖산 산증이 있으면 무력감, 메스꺼움 등의 증상이 나타난다. 
다행히, 메트포민에 의한 젖산 산증은 메트포민을 복용하고 있는 10만명의 환자당 2-5명에게만 나타날 정도로 드물다.

 

포도당이 에너지로 쓰이기 위해 우리몸에서 대사될 때 산소를 이용하는 경로와 산소를 이용하지 않는 경로를 이용한다. 
메트포민은 산소를 이용하지 않는 경로를 좀 더 이용하게끔 하는데 이 경로에서 발생하는 물질이 젖산. 
따라서, 메트포민에 의한 젖산 산증은 메트포민의 혈중 농도가 크게 증가할 때 나타난다. 
그런데, 메트포민은 신장에 의해 배설되므로 젖산 산증의 위험은 신장기능이 떨어진 환자에게 높다. 
따라서, 신장기능에 따라 메트포민의 용량을 조절하거나 중지하는 것이 메트포민에 의한 젖산 산증을 막는 가장 중요한 방법이다. 
또 신장기능을 떨어뜨릴 수 있는 요인이 있으면 그 영향이 사라질 때까지 메트포민의 복용을 중단해야 한다. 
예를 들면, 병원에서 관상동맥 조형술 (coronary angiography)을 할 때 관상동맥이 좀 더 잘 보이게 조형제 (radiocontrast)를 투여한다. 
이 때, 이 조형제들은 신장기능을 떨어뜨릴 수 있다.  
그래서, 관상동맥 조형술전 48시간, 또 시술 후 48시간 동안, 총 96시간 (4일동안) 메트포민 복용을 중지한다.

젖산 산증은 다른 질환에서도 발생한다. 
예를 들어, 간질환이나 심부전증이 잘 조절되지 않아도 생길 수 있다. 
따라서, 이런 질환을 가진 분들이 메트포민을 복용하는 경우에는 동반질환을 잘 조절하는 것이 중요하다. 
만약, 조절이 쉽지 않다면 메트포민의 복용을 중단하는 것을 의사와 상의해야 한다. 
또, 술을 많이 마셔도 젖산 산증이 발생할 수 있으므로 메트포민을 복용하는 동안에는 되도록 금주하는 것이 좋다.

중요한 것은 메트포민에 의한 젖산 산증은 흔하지 않고 대부분은 신장기능에 의해 메트포민의 용량을 조절하면 방지할 수 있다는 것이다. 
따라서, 적어도 1년에 한 번 정기적으로 신장기능 검사를 받아 이에 따라 메트포민의 용량을 조절하는 것을 권한다.

 

이외에 메트포민은 비타민 B12의 흡수를 떨어뜨려 비타민 B12부족에 의한 빈혈을 일으키기기도 한다. 
이 부작용은 메트포민을 오래 복용하는 경우에 나타나고 흔하지 않다. 
따라서, 메트포민을 복용하는 동안 비타민 B12를 함께 복용할 필요는 없다. 

 

5. 메트포민을 시작하기 전에 어떤 검사들을 받아야 할까?
 
당화혈색소를 측정하고, 혈액을 이용한 신장 검사를 받아야 한다. 
당화혈색소는 메트포민이 혈당을 낮추는 효과를 평가하기 위해 메트포민을 시작하기 전에, 그리고 시작하고 나서 3개월 뒤에 다시 측정합니다.  신장 기능은 보통 혈중 크레아티닌 (creatinine)의 양을 측정하여 이에 따라 eGFR (사구체 필터 속도)를 계산함으로써 평가할 수 있습니다.

 
6. 메트포민을 얼마나 오래 복용해야 할까?
일반적으로 메트포민은 두 종류의 인슐린을 시작할 때까지 사용한다. 
이 때 두 종류의 인슐린이란 하루에 한 번 맞는 인슐린과 식사 전마다 맞는 인슐린을 말한다. 
이 두 종류의 인슐린은 작용 속도와 기간이 다르다. 
어쨌든 두 종류의 인슐린을 맞기 시작하면 그 자체로도 큰 부담이 되기 때문에 복용할 약의 갯수를 줄여주기 위해 메트포민을 중단하는 경우가 많다. 
만약 부담을 크게 느끼지 않는다면 메트포민을 인슐린과 함께 계속 복용할 수 있다.

 
7. 메트포민을 하루 중 언제 복용하는 것이 좋을까?
위장관 부작용을 줄이기 위해 메트포민은 식사할 때 함께 복용한다. 
하루에 한 번 복용하는 경우 저녁과 함께 복용하는 것을 권하고, 
하루 두 번 복용하는 경우 아침식사와 저녁식사와 함께 복용한다.  

 
8. 함께 복용할 때 메트포민에 의한 효과를 줄이거나 부작용이 나타날 가능성을 높이는 약들은 어떤 것들이 있나? 
 

메트포민은 신장에 의해 배설되므로 신장기능을 떨어뜨릴 수 있는 약은 조심해서 사용해야 한다.  
이런 약들 중 약국에서 처방전 없이 구할 수 있는 것으로는 이부프로펜, 나프록센 (naproxen) 등 비스테로이드성 진통제들이 있다. 
또, 앞서 말씀드렸듯이 관상동맥 조형술을 받는 경우 시술 48시간전에 메트포민의 복용을 중단해야한다. 
그리고, 위장약 중 시메티딘 (cimetidine)과 부정맥약 중 도페틸리드 (dofetilide)는 메트포민의 신장 배설을 방해하여 메트포민의 혈중 농도를 높일 수 있으므로 함께 사용하지 않는 것이 좋다. 
특히, 시메티딘은 약국에서 처방전 없이 구할 수 있으므로 약사와 미리 상의하시길 권한다. 
---------- 

영어 내용은 실질적인 설명이 없다. 

Highlights for metformin 
1. Metformin oral tablet is available as both a generic and brand-name drug. Brand names: Glucophage, Glucophage XR, Fortamet, and Glumetza.

2. Metformin is also available as an oral solution but only in the brand-name drug Riomet.

3. Metformin is used to treat high blood sugar levels caused by type 2 diabetes.

# Important warnings

FDA warning: Lactic acidosis warning 젖산 산증 경고 
* This drug has a Black Box Warning 복약 주의 경고. 
This is the most serious warning from the Food and Drug Administration (FDA). 
A black box warning alerts doctors and patients to potentially dangerous effects.

* Lactic acidosis is a rare but serious side effect of this drug. In this condition, lactic acid builds up in your blood. This is a medical emergency that requires treatment in the hospital. Lactic acidosis is fatal in about half of people who develop it. You should stop taking this drug and call your doctor right away or go to the emergency room if you have signs of lactic acidosis. Symptoms include : 

- tiredness 

- weakness 

- unusual muscle pain 

- trouble breathing 

- unusual sleepiness 

- stomach pains, nausea, or vomiting 

- dizziness or lightheadedness 

- slow or irregular heart rate 

* Alcohol use warning: You shouldn’t drink alcohol while taking this drug. Alcohol can affect your blood sugar levels unpredictably and increase your risk of lactic acidosis.

* Kidney problems warning: If you have moderate to severe kidney problems, you have a higher risk of lactic acidosis. You shouldn’t take this drug.

* Liver problems warning: Liver disease is a risk factor for lactic acidosis. You shouldn’t take this drug if you have liver problems.

Metformin side effects 

Metformin oral tablet doesn’t cause drowsiness. However, it may cause a low blood sugar reaction. 
If you have a low blood sugar reaction, you need to treat it. For mild hypoglycemia (55–70 mg/dL), treatment is 15–20 grams of glucose (a type of sugar). You need to eat or drink one of the following ; 
- 3–4 glucose tablets 
- a tube of glucose gel 
- 1/2 cup of juice or regular, non-diet soda 
- 1 cup of nonfat or 1% cow’s milk 
- 1 tablespoon of sugar, honey, or corn syrup 
- 8–10 pieces of hard candy, such as lifesavers 
Test your blood sugar 15 minutes after you treat the low sugar reaction. 
If your blood sugar is still low, then repeat the above treatment. 
Once your blood sugar is back in the normal range, eat a small snack if your next planned meal or snack is more than 1 hour later.

If you don’t treat low blood sugar, you can have a seizure, pass out, and possibly develop brain damage. Low blood sugar can even be fatal. If you pass out because of a low sugar reaction or cannot swallow, someone will have to give you an injection of glucagon to treat the low sugar reaction. You may need to go to the emergency room.

Metformin may also cause other side effects. Other possible side effects of metformin are listed as follows.

More common side effects 
The more common side effects that occur with metformin include ; 
stomach problems ; 
- diarrhea 
- nausea 
- stomach pain 
- heartburn 
- gas 
If these effects are mild, they may go away within a few days or a couple of weeks. If they’re more severe or don’t go away, talk to your doctor or pharmacist.

Serious side effects 
If you experience any of these serious side effects, call your doctor right away. If your symptoms are potentially life-threatening, or if you think you’re experiencing a medical emergency, call 911. 
- lactic acidosis. Symptoms include ; 
- tiredness

- weakness

- unusual muscle pain

- trouble breathing

- unusual sleepiness

- stomach pains, nausea, or vomiting

- dizziness or lightheadedness

- slow or irregular heart rate

- low blood sugar. Symptoms include ; 
- headache 
- weakness 
- confusion 
- shaking or feeling jittery 
- drowsiness 
- dizziness 
- irritability 
- sweating 
- hunger 
- fast heart rate 
