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제2형 당뇨병은 암의 위험요인으로 알려져 있으며, 우리나

라에서도 공복 혈당 수치가 증가함에 따라 암에 대한 사망률

의 증가함이 보고되었다. 특히 남성의 경우 식도, 간, 위, 결장

및 직장, 신장 및 방광과 백혈병을, 여성의 경우 간, 폐, 유방암,

자궁경부의 암 발생 위험을 높였으며 혈당강하제의 암 발생

위험도에 대한 영향이 연구자들의 관심을 끌고 있다.1,2)

당뇨환자에서의 암 발생의 원인은 다양하며, 고인슐린혈증

이나 인슐린 저항성이 종양의 성장을 촉진시키는 역할이 주요

하게 평가되고 있다.3) 캐나다의 서츠캐처원에서 진행된 인구

집단 기반 후향적 코호트 연구에서 혈당강하제와 사망률 사이

의 관계를 조사한 결과, 메트포르민에 비해 인슐린 사용자(HR

1.9, 95% CI 1.5-2.4, p < 0.0001)에서 암 사망률이 거의 두 배

이며, 설포닐유레아(HR 1.3, 95% CI 1.1-1.6, p = 0.012) 또한

사망률 증가와 관련이 있었다.4) 대만국립건강보험연구 데이

터베이스(LHID, Longitudinal Health Insurance Dataset)를 이

용하여 진행된 인구집단 기반 후향적 코호트 연구에서는 암

발생 위험도에 대한 HR가 메트포르민 단일요법에 비하여 설

포닐유레아 단일요법이 1.36 (95% CI, 1.11-1.67, p = 0.003)

이었다.5)

당뇨병환자에서 혈당강하제와 암발생 연관성은 인슐린 분

비를 증가시키는 설포닐유레아의 작용기전으로 설명될 수 있

으며, 메트포르민은 인슐린 저항성을 감소시켜 암 발생 위험
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을 낮출 수 있다고 보여진다. 여러 역학연구들은 혈당강하제

로서 메트포르민의 사용이 향후 암의 발생 위험을 낮추는 것

과 관련이 있다는 증거를 제시하였다.6-9) 메트포르민은 주로

간의 당 생성 억제와 말초에서 인슐린 저항성을 개선하는 두

가지 기전으로 혈당을 낮추고 인슐린 감수성을 증가시킨다.

메트포르민은 간에서 당 신생작용을 억제하기 위해LKB1

(Liver kinase B1)에 의존적인 AMPK (adenosine monophosphate-

activated protein kinase)를 활성화시키고, 활성화된 AMPK는

mTOR (mammalian target of rapamycin)을 억제하여 암세포

의 성장, 혈관신생 등을 억제함으로써 암 발생 억제효과를 나

타낸다.10) 메트포르민은 IGF-1 (insulin-like growth factor 1)

경로의 활성화를 감소시키고 HER-2 (human epidermal

growth factor receptor-2) 단백질 억제를 통해 암을 억제하기

도 한다.11,12)

제2형 당뇨병과 암 발생률 사이의 관련성을 고려했을 때, 혈

당강하제의 역할을 연구하는 것이 중요하나, 혈당강하제를 장

기적으로 사용하는 당뇨병 환자의 향후 암 발생 위험성에 대

한 연구는 부족한 상황이다. 본 연구에서는 제2형 당뇨병 환자

에서 혈당강하제인 설포닐유레아, 메트포르민 약제간의 암 예

방에 미치는 영향을 평가하고자 하였다.
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방법

자료원
 

및
 

연구대상

본 연구는 2002년부터 2013년까지의 국민건강보험공단 표

본코호트(National Health Insurance Service-National Sample

Cohort, NHIS-NSC) 데이터베이스를 이용하여 추출한 당뇨

병 환자에 대해 후향적코호트 연구로 수행되었다. 연구대상의

코호트 엔트리는 2003년 이후, 제 2형 당뇨병 (E11.0)을 가진

30세 이상의 환자로서, 당뇨병 진단과 혈당강하제 처방을 동

시에 가지고 있으며 한 가지 혈당강하제만 90일 이상 사용하

고 있는 대상자로 정의하였다. 제2형당뇨병은 진단코드 항목

에 E11코드를 갖고 있는 경우로 정의하였고, 인덱스일자는 혈

당강하제 약제 종류별로 초기 처방날짜로 하였다. 혈당강하제

단독요법을 치료약물로 지속적으로 사용하며, 인덱스일 이전

최소 1년 이상 암 진단이 없는 환자를 선정하였다. 제외기준은

혈당강하제를 처방받지 않은 환자, 30세 미만, 인슐린만 처방

받은 환자, 혈당강하제 병용요법, 약물순응도 80% 미만인 환

자를 제외하였다. 약물순응도는 (처방전 명세서 총투약일수)/

처방기간[처음 처방전 시작일자 − (마지막 처방일자 +투약일

수)]×100%로 정의하였다.

혈당강하제는 병용요법으로 투여하는 환자가 많으나, 암발

생에 미치는 영향으로 약물계열별 효과를 평가하기 위하여 단

독요법으로 제한하였다. 혈당강하제는 메트포르민, 설포닐유

레아, 알파 글루코시다아제 억제제, 메글리티나이드, DPP-4

억제제, 글리타존이 포함되었으며 대상 환자군의 규모에 따라

메트포르민, 설포닐유레아(메글리티나이드 포함), 기타군으로

분류하여 비교하였다.

평가변수

모든 환자는 인덱스 일자 이후 암 발생, 사망 또는 2013년 12

월 31일까지 추적 관찰되었다. 1차 평가변수로 암의 전반적인

발생률을 주요 결과로 평가하였다. 추적관찰기간이 반영된 환

자-년은 인덱스일부터 암발생과 사망까지 추적하고, 사망의

경우는 발생시점에서 중도절단하였다. 혈당강하제군별로 암

발생률, 암발생률/100 환자-년을 산출하였다. 2차 평가변수는

암 종별로 대장 및 직장암(KCD-6 C18-20), 폐암(C33-34), 간

암(C22), 유방암(C50), 위암(C16), 방광암(C67), 신장암(C64-

65)의 발생률을 평가하였다.

혈당강하제 단독요법 군에서 설포닐유레아군 대비 메트포

르민군의 암 발생률을 확인하기 위해 나이, 성별, 인덱스일 이

전 1년간 Charlson Comorbidity Index (CCI), 공존질환(이상

지질혈증, 고혈압, 췌장염, 병적인 비만, 알코올 사용장애, 흡연

관련 진단), 추적관찰기간으로 보정한 후 콕스 비례위험 회귀

분석(Cox’s proportional hazard regression analysis)을 이용하

여 위험비(Hazard ratio)와 신뢰구간을 구하여 분석하였다.

통계분석

연속변수인 나이, 추적관찰 기간, 각 군에 대한 CCI를 사분

위수 범위(IQR)의 중간값(median)으로 나타내었다. Kruskal-

Wallis test는 군 내 수치를 비교하기 위해 사용되었다. 범주형

변수의 비교는 카이제곱검정과 피셔의 정확검정을 사용하였다.

약물군 간의 암 발생에서 95% 신뢰구간을 가진 조정되지

않은 HR은 나이, 성별, CCI, 공존질환(이상지질혈증, 고혈압,

췌장염, 병적인 비만, 알코올 사용장애, 흡연 관련 진단), 추적

관찰기간에 맞게 조정된 Cox’s model 을 사용하여 평가하였

다. 유의수준은 p-value <0.05에서 귀무가설을 기각하였다. 통

계분석은 SAS 프로그램(SAS 9.4)를 이용하였다.

본 연구는 아주대학교 병원 기관윤리위원회 승인을 받아 진

행하였습니다 (AJIRB-MEDMDB-15-503).

연구
 

결과

2002년부터 2013년까지의 건강보험공단 표본코호트 자료

(n = 1,125,691명)에서 183,261명의 제2형 당뇨병을 가진 환자

집단이 확인되었다. 제외기준에 해당하는 혈당강하제를 처방

받지 않은 환자 101,729명, 30세 이하 112명, 인슐린 단독 처방

5,999명, 병용요법 61,246명, 약물순응도 80% 미만 4,621명은

제외되었으며, 혈당강하제 단독요법 치료를 받는 환자 9,554

명이 추적관찰 대상 환자로 선정되었다. Fig. 1은 환자 선택 및
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데이터 추출과정이다.

메트포르민군은 5,825명, 설포닐유레아군 3,225명, 기타약

물군은 504명이었다. 전체 환자의 특성으로 전반적으로 연령

은 60대가 가장 많았고, 두번째로 메트포르민군은 50대, 설포

닐유레아군과 기타군은 70대였다. 남녀 성비는 1.03이며 여자

가 남자보다 많았다. CCI값은 1.0 (1.0)이었고, 혈당강하제 단

독요법 환자로서 공존질환이 적은 특성을 보였다. 전체 환자

중 0.14%가 병적인 비만이 있었으며, 1.50%가 알코올 사용 장

애, 0.12%가 흡연 관련 진단이 있었다. 또한, 69.10%의 환자는

이상지질혈증이 있었으며, 74.19%는 고혈압, 4.29%는 췌장염

이 있었다. 전체 평균 추적관찰기간은 2.04년이었으며 메트포

르민군은 평균 1.72년, 설포닐유레아군은 평균 3.21년이었다.

전반적으로 64.61%의 환자가 3년 이하, 9.45%의 환자가 7년

이상 추적관찰되었다. 환자기본정보에서는 연령과 CCI, 공존

질환(이상지질혈증, 췌장염, 알코올 사용장애), 추적관찰기간

에서 유의미한 차이가 있었다. 하지만 성별, 고혈압, 병적인 비

만, 흡연관련 진단에서는 유의미한 차이가 없었다(Table 1).

평균 추적관찰기간 2.04년(IQR 3.18년) 동안 메트포르민군

5,825명 중 740 (12.70%)명, 설포닐유레아군 3,225명 중 696

(21.58%)명, 기타군 504명 중 107 (21.23%)명에서 암이 발생

하였다. 설포닐유레아군 12692.43환자-년, 메트포르민군 13577.78

환자-년, 기타군 1257.81환자-년으로 설포닐유레아군과 메트

포르민군은 큰 차이가 없었다. 발생률/100환자-년은 각 군별

5.48, 5.45, 8.51이었다(Table 2).

설포닐유레아군을 비교대상으로 할 때 메트포르민군에서

다변수로 조정된 HR은 0.74 (95% confidence interval [CI],

0.66-0.83; p < 0.0001)로 암발생 위험도가 26% 감소하였다.

조정된 HR로서 메트포르민군과 기타군 사이에 암 발생 위험

의 차이는 없었다 (95% confidence interval [CI], 0.85-1.29;

p = 0.6581) (Table 2).

메트포르민군에서 설포닐유레아군과 비교하여 특정 암 종

류에 따른 위험도 평가로서 나이, 성별, CCI, 공존질환, 추적관

찰기간을 반영하여 조정된 HR은 폐암(0.46, 95% CI, 0.31-

0.66; p), 간암(0.41, 95% CI, 0.31-0.54; p), 위암(0.51, 95% CI,

0.35-0.73; p)이었으며, 위험성이 설포닐유레아군에 비하여 메

트포르민군에서 낮았다(Table 3).

고 찰

혈당강하제 단독요법으로 치료받은 제2형 당뇨병 환자를 대

상으로 한 인구집단 기반 후향적 코호트 연구에서 메트포르민

이 설포닐우레아와 비교하여 암 발생 위험이 낮았다. 새로 진

단받은 제2형 당뇨병 환자에서 생활습관개선과 함께 경구 혈

당강하제 단독요법으로 시작하는 것이 일반적이지만 경우에

따라 병용요법이 필요할 수 있기 때문에 장기적으로 단독요법

치료를 하면서 전향적 임상 연구에 참여할 충분한 환자수를

확보하는 것은 어려움이 있다. 본 연구는 실제임상데이터를

활용한 후향적 코호트로서 제한적이지만 장기간 관찰 집단연

구로서 단독요법을 사용한 당뇨병 환자의 암 발생 위험도를

평가하였다. 약물역학연구 설계는 혼란변수에 특히 민감하며

병용요법과 교차요법이 주요 혼란변수이다. 본 연구에서는 혈

당강하제 투여 환자 81,532명 중 단일요법으로 지속한 환자는

9,554 (11.72%)명이며, 병용요법 환자는 61,246 (75.12%)명으

로 다수의 환자가 포함되었다. 병용요법에서 암 발생에 미치

Fig. 1. Flowchart of study design with subjects on antidiabetic drugs
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는 영향에 대한 평가가 명확하지 않을 수 있어 단독요법 환자

로만 분석하였다.13)

2005년 Evans 등이 당뇨병환자에서 메트포르민 사용과 암

발생위험 감소의 연관성을 보여준 이후, 여러 역학 연구들이

보고되고 있다.6) 메트포르민 연구 24개를 분석한 메타분석에

따르면 코호트 연구에서 메트포르민 사용자의 암 위험도가 약

30% 유의하게 낮았다(RR = 0.70, 95% CI, 0.67-0.73).9) 설포

닐유레아의 사용이 모든 종류의 암 발생 위험을 증가시킨다고

하였으며(RR = 1.55, 95% CI, 1.48-1.63), 메트포르민이 설포

닐유레아에 비해 암 발생 위험을 감소시킨다는 것에 대한 본

연구 결과와 유사하다. 메트포르민은 당뇨병치료가이드라인

에서 1차 약물요법으로 추천되기 때문에 약물요법 시작 후 추

적관찰 기간이 길고, 설포닐유레아는 메트포르민보다 후에 사

용되므로 추적관찰기간이 짧을 수 있으며, 이로 인해 기간에

의한 immortal bias가 있을 수 있다.13) 본 연구 기간은 2002-

2013년으로 2003년부터 혈당강하제 단독요법 투여를 하는 당

Table 1. Clinical characteristics of patient with T2DM on antidiabetic monotherapy, 2003-2013

　 Metformin Sulfonylurea Others Total p-value

N (%) 5825 (60.97%) 3225 (33.76%) 504 (5.28%) 9554 (100%) 　

Age (years) 　 　 　 　 　

30-39 194 (3.33%) 52 (1.61%) 16 (3.17%) 262 (2.74%)

<0.0001

40-49 790 (13.56%) 284 (8.81%) 60 (11.90%) 1134 (11.87%)

50-59 1654 (28.39%) 651 (20.19%) 99 (19.64%) 2404 (25.16%)

60-69 1723 (29.58%) 1063 (32.96%) 157 (31.15%) 2943 (30.80%)

70-79 1195 (20.52%) 879 (27.26%) 123 (24.40%) 2197 (23.00%)

≥80 269 (4.62%) 296 (9.18%) 49 (9.72%) 614 (6.43%)

Sex 　 　 　 　 　

Woman 2988 (51.30%) 1620 (50.23%) 234 (46.43%) 4842 (50.68%)
0.3019

Man 2837 (48.70%) 1605 (49.77%) 270 (53.57%) 4712 (49.32%)

Charlson comorbidity index (CCI) 　 　 　 　

Median (IQR) 1.0 (1.0) 1.0 (1.0) 2.0 (2.0) 1.0 (1.0) <0.0001

0 586 (10.06%) 532 (16.50%) 61 (12.10%) 1179 (12.34%)

<0.0001

1 2911 (49.97%) 1215 (37.67%) 165 (32.74%) 4291 (44.91%)

2 1411 (24.22%) 735 (22.79%) 126 (25.00%) 2272 (23.78%)

3 551 (9.46%) 345 (10.70%) 62 (12.30%) 958 (10.03%)

4 216 (3.71%) 201 (6.23%) 35 (6.94%) 452 (4.73%)

5 78 (1.34%) 97 (3.01%) 15 (2.98%) 190 (1.99%)

6 29 (0.50%) 37 (1.15%) 16 (3.17%) 82 (0.86%)

≥7 43 (0.73%) 63 (1.95%) 24 (4.77%) 130 (1.36%)

Comorbidities 　 　 　 　 　

Hyperlipidemia 4529 (77.75%) 1709 (52.99%) 364 (72.22%) 6602 (69.10%) <0.0001

Hypertension 4291 (73.67%) 2411 (74.76%) 386 (76.59%) 7088 (74.19%) 0.2349

Pancreatitis 254 (4.36%) 111 (3.44%) 45 (8.93%) 410 (4.29%) <0.0001

Morbid obesity 12 (0.13%) 1 (0.03%) 0 (0.00%) 13 (0.14%) 0.0115

Alcohol use 83 (1.42%) 41 (1.27%) 19 (3.77%) 143 (1.50%) <0.0001

Smoking 7 (0.12%) 2 (0.06%) 2 (0.40%) 11 (0.12%) 0.1176

Duration of follow-up (years), Median (Interquartile range) 　 　 　

Median (IQR*) 1.74 (0.75-3.08) 3.21 (1.22-5.92) 1.31 (0.58-3.55) 2.04 (0.84-4.02) <0.0001

≤3 4297 (73.77%) 1523 (47.23%) 353 (70.05%) 6173 (64.61%)

<0.0001

>3 to ≤5 900 (15.45%) 678 (21.02%) 69 (13.69%) 1647 (17.24%)

>5 to ≤7 369 (6.34%) 425 (13.18%) 37 (7.35%) 831 (8.70%)

>7 to ≤9 150 (2.58%) 289 (8.96%) 22 (4.36%) 461 (4.83%)

>9 109 (1.87%) 310 (9.61%) 23 (4.57%) 442 (4.62%)

*IQR: interquartile range
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뇨병 환자의 전체 추적관찰기간이 2.01년이며, 메트포르민군

의 추적관찰기간은 1.74년, 설포닐유레아군의 추적 관찰기간

3.21년으로 길었다. 혈당강하제 약물치료를 설포닐유레아로

처음부터 시작한 환자가 상당히 많고 메트포르민보다 오랜기

간 사용하였다. 메트포르민을 시작한 환자는 단독요법을 오랜

기간 유지하지 않는 처방양상을 보이며, 단독요법을 3년 이내

사용하는 환자의 비율이 높았다(메트포르민 vs. 설포닐유레아

73.77% vs. 47.23%). 설포닐유레아군 12692.43환자-년, 메트

포르민군 13577.78환자-년으로는 큰 차이가 없었으며, 기타군

1257.81환자-년으로 가장 짧았다. 발생률/100환자-년은 각 군

별 5.48, 5.45, 8.51로 설포닐유레아군과 메트포르민군은 유사

하며 기타군은 환자-년이 매우 작아 발생률이 높게 분석되었다.

기타군은 대상 환자가 적었고, 알파 글루코시다아제 억제제,

DPP-4 억제제, 글리타존이 포함되었으며 여러 약물이 혼재되

어 단독요법으로 가장 많은 약물군인 설포닐유레아 대비 메트

포르민군을 비교하였다. DPP4I 등 연구기간 이후에 많이 사

용되는 혈당강하제의 암예방에 미치는 영향은 이후의 데이터

베이스에서 약물군을 비교할 수 있을 것이다.

메트포르민의 항암효과는 활성화된 AMPK가 mTOR을 억

제하여 초기 암 및 암 줄기세포에서 세포사멸을 유도하는 것

으로 알려져 있으며 최근에는 종양세포의 세포사멸에 관여하

는 CD8+ 종양침투 림프구(tumor-infiltrating lymphocytes)의

수를 증가시키고 기억세포(memory cell)의 생성을 촉진하여

결국 종양 성장 억제를 유발한다는 것이 명백하게 나타났다.14,15)

설포닐유레아 단독요법과 암 발생 위험 증가와 관련된 기전은

인슐린 분비를 증가시키는 것과 관련이 있다고 하지만 아직

명확히 밝혀지지 않았으며, 이러한 암 발생 위험의 차이는 메

트포르민의 항암기전 효과일 가능성이 높다.

본 연구 결과, 특정 암 종류에 대한 암 발생 위험 분석은 메트

포르민 단독요법이 설포닐유레아군 대비 폐암, 간암, 위암 발

생 위험 감소와 관련이 있었다.

영국은 General Practice Research Database (GPRD)를 사용

하여 메트포르민과 다른 혈당강하제의 사용이 폐암 발생률과

연관성이 있는지 환자-대조군 연구를 이용하여 평가하였다.

그 결과 메트포르민의 장기간 사용은 폐암 발생률 변화와 관

련이 없었으며(OR = 1.21, 95% CI, 0.97-1.50), 설포닐유레아

의 경우 약간 감소하였고(OR = 0.64, 95% CI, 0.50-0.83), 인

슐린의 경우 약간 증가하였다(OR = 1.33, 95% CI, 1.04-1.71).16)

하지만 당뇨병환자에서 메트포르민 요법과 폐암 발생 위험에

대한 메타분석 결과에 따르면 메트포르민의 사용이 폐암 발생

의 위험을 유의하게 낮추는 것으로 나타났다(RR = 0.71, 95%

CI, 0.55-0.95, p = 0.02).17) 당뇨병환자에서 간암 예방을 위한

Table 2. Incidence and hazard of cancer in patients with T2DM on antidiabetic monotherapy

　Groups
Patients (n)

Patient years(PY)

Incidence, n (%)

Incidence rate/100PYs

Unadjusted HR

 (95% CI)

Adjusted HR

(95% CI)

Sulfonylurea 3225 696 (21.58%) Reference, 1 Reference,1

12,692.43 5.48/100 PYs

Metformin 5825 740 (12.70%) 0.82 (0.74-0.91)* 0.74 (0.66-0.83)**

13,577.78 5.45/100 PYs

Others 504 107 (21.23%) 1.44 (1.18-1.77)*** 1.05 (0.85-1.29)

1,257.81 8.51/100 PYs

Note: *p = 0.0002. **p < 0.0001. ***p = 0.0005. Multivariable Cox’s regression model depicting HRs adjusted for age, sex, CCI, hyperlipidemia,

hypertension, pancreatitis, morbid obesity, alcohol use disorders, smoking-related diagnoses, and duration of follow-up.

Table 3. Incidence and hazard of specific cancers in patients with T2DM on antidiabetic monotherapy

Cancers
Metformin

(n=5,825)

Sulfonyl urea

(n=3,225)
Unadjusted HR (95% CI) Adjusted HR (95% CI)

Total incidence 740 (12.70%, 100% ) 696 (21.58%, 100%) 0.82 (0.74-0.91)* 0.74 (0.66-0.83)*

Colorectum 74 (1.27%, 10.00%) 80 (1.37%, 11.49%) 0.75 (0.54-1.04) 0.73 (0.52-1.04)

Lung 52 (0.89%, 7.03%) 80 (1.37%, 11.49%) 0.48 (0.34-0.69)* 0.46 (0.31-0.66)*

Liver 98 (1.68%, 13.24%) 151 (4.68%, 21.70%) 0.47 (0.36-0.61)* 0.41 (0.31-0.54)*

Breast 40 (0.69%, 5.41%) 12 (0.37%, 1.72%) 2.31 (1.20-4.45)* 1.50 (0.75-2.99)

Stomach 58 (1.00%, 7.84%) 81 (2.51%, 11.64%) 0.53 (0.37-0.75)* 0.51 (0.35-0.73)*

Bladder 24 (0.41%, 3.24%) 12 (0.37%, 1.72%) 1.66 (0.81-3.40) 1.83 (0.86-3.89)

Kidney 12 (0.21%, 1.62%) 10 (0.31%, 1.44%) 0.95 (0.39-2.28) 1.00 (0.39-2.59)

Note: *p<0.05. Adjusted HRs were derived after adjustment for age, sex CCI, hyperlipidemia, hypertension, pancreatitis, morbid obesity, alcohol

use disorders, smoking-related diagnoses, and duration of follow-up.
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메트포르민의 역할에 대한 메타분석 결과에 따르면 메트포르

민은 간암 발생의 위험을 62% 낮추는 것으로 나타났다(OR =

0.38, 95% CI, 0.24-0.59, p < 0.001).18) 하지만 이탈리아의

Friuli, Venezia, Giulia 지역의 건강정보시스템 데이터베이스

를 이용한 연구에서는 메트포르민 사용자는 전체 소화기암 발

생 위험이 0.99 (95% CI, 0.992-0.994)로 감소를 보였으며, 간

암 발생의 경우에도 통계적으로 유의하게 감소하였으나 위험

도의 감소 정도는 1% (adjusted HR, 0.99; 95% CI, 0.989-

0.996)로 사소한 차이였다.19) 2011년 대만은 국민건강보험 데

이터베이스를 이용하여 전향적 코호트 연구에서 메트포르민

사용자는 전체 암 발생의 위험도가 0.12 (95% CI, 0.08-0.19)

로 유의하게 암 발생이 감소하였지만, 위암 발생의 위험도는

1.14 (95% CI, 0.42-4.73)로 대조군과 차이를 보이지 않았다.20)

또한, 최근 대만의 국민건강보험자료를 이용한 후향적 코호트

연구에서는 메트포르민 사용자는 위암 발생 위험이 유의하게

감소(HR = 0.45, 95% CI, 0.36-0.56)하였으며, 메트포르민 사

용 기간이 21~46개월인 경우의 위험도는 0.42 (95% CI, 0.33-

0.54), 46개월 이상인 경우 0.12 (95% CI, 0.09-0.16)로 사용기

간 증가에 따라 위암의 위험도가 감소하였다.21) 이러한 연구

들은 연구 디자인, 혼란변수, 통계모델의 차이로 인해 암발생

위험감소 정도나 위험도의 범위가 매우 크며, 환자의 지역, 환

경적 특성, 치료적 습관의 차이가 매우 크며, 직접적인 비교가

불가능하다. 따라서 현재 메트포르민과 다른 혈당강하제의 사

용과 암 발생 위험을 보는 추가적인 장기간의 전향적 무작위

연구들이 진행되고 있으며 우리나라에서도 장기간의 암발생

에 대한 평가가 필요할 것으로 보인다.

결 론

이 연구는 메트포르민 단독요법이 설포닐유레아 단독요법

과 비교하여 암 발생 위험이 26% 감소하는 것을 밝혔다. 또한,

폐암, 간암, 위암의 위험률이 메트포르민군에서 낮게 나타났다.
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