
서    론서    론

비만은 고혈압1, 제2형 당뇨병2, 이상지질혈증3, 심혈관질환3, 뇌졸증4, 

담낭질환5, 골관절염6, 수면무호흡증, 호흡기 질환7 및 자궁내막암, 유

방암, 전립선암, 대장암8 등 각종 질환 발생의 위험을 높인다. 이러한 질

환 발생을 예방하고 관리하기 위해 비만을 치료하는 것이 중요하다. 식

사요법, 운동요법, 행동요법을 포함한 적극적인 행동중재 요법은 가장 

중요한 비만의 치료방법이며, 이에 더하여 최근에는 다양한 항비만약

제가 개발이 되어 환자의 특성에 따라 개별화된 비만 약물을 선택할 수 

있게 되었다.9 

본 증례에서는 대사 질환을 동반한 비만환자에서 naltrexone/

bupropion (NB, 콘트라브Ⓡ)과 sodium-glucose cotransport-

er-2 (SGLT2) 억제제, glucagon-like peptide-1 (GLP−1) 수용

체 효현제를 사용하여 혈당 관리 및 체중 감량을 하였던 증례를 소개

하고자 한다. 

날트렉손/부프로피온 복합제 및 여러 기전의 약물을 이용하여 
비만과 동반 대사질환을 치료한 고도비만환자
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Obesity increases the risk of developing metabolic diseases such as hypertension, 

type 2 diabetes, hyperlipidemia, and cardiovascular diseases, as well as some can-

cers. To prevent the occurrence of these diseases and death, it is essential to man-

age obesity. Though there are several treatments for obesity, lifestyle interventions, 

such as diet and exercise, and drug therapy are most widely used in clinical practice. 

Among the anti-obesity drugs available, the weight loss effect of naltrexone/bupro-

pion has been well-proven. We present a case study in which naltrexone/bupropion, 

a glucagon-like peptide-1 agonist, and a sodium-glucose transporter 2 inhibitor 

showed significant weight loss and improved metabolic parameters. Additionally, the 

management of type 2 diabetes and hypertension, which are common diseases in 

patients with obesity, was also included.
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증    례 증    례 

�28세 남자 환자, naltrexone/bupropion (NB) 첫 사용 시, 

신장 173 cm, 체중 109.2 kg, 체질량지수 36.4 kg/m2

어려서부터 비만으로 본원 소아청소년과 비만클리닉에서 진료를 받

은 과거력이 있는 환자로, 2016년 2월에 본과에 처음 내원하였다. 어려

서부터 부모님의 불화로 고등학교 때 우울증 치료를 받은 적이 있었으

며, 고등학교 2一3학년 때 식이요법과 한약 복용으로 1년간 55 kg까지 

감량하였으나 이후 사회복무요원으로 근무를 하며 체중이 다시 증가하

기 시작하였다. 본과에 내원 시, 체중 106 kg, 체질량지수 (body Mass 

Index, BMI) 35.4 kg/m2, 허리둘레 117.6 cm 로 측정되었다. 하루 1

一2개비 흡연 중이었고, 음주는 하지 않았으며, 평소 활동량이 적었다. 

대한비만학회의 비만 진단 기준으로 3단계 비만에 해당하였으므로 초

진 시 영양교육을 받고 식사일기 작성을 하도록 교육하였으며, 비만 약

물 중에서 식욕 조절을 위한 lorcacerin (벨빅Ⓡ)과 고지방식이로 인한 

지방 흡수를 줄이기 위한 orlistat (제니칼Ⓡ)을 함께 처방하였다. 그러나 

orlistat을 복용 후 지방변으로 일상 생활의 불편감을 호소하여 기름진 

음식을 먹을 때만 간헐적으로 orlistat을 복용하도록 교육하였다. 

1개월 뒤인 2016년 3월 환자가 내원하였을 때, 체중은 105.1 kg, 

BMI 35.1 kg/m2, 허리둘레 113.8 cm였다. 운동은 하지 않았고, 밀가

루 음식과 가공식품의 섭취가 많았다. 당시 검사 결과 serum fasting 

glucose 133 mg/dl, glycated hemoglobin (HbA1c) 6.2% 로, 공복

혈당수치가 높아 체중감량을 하면서 혈액검사 추적관찰을 계획하였다.

5개월 뒤 내원 시 체중 107.2 kg, BMI 35.8 kg/m2, 허리둘레 117.8 

cm 로 체중이 더 증가한 상태였으며, 이후 병원에 내원하지 않다가 1

년 뒤인 2017년 6월에 체중 107.3 kg, BMI 35.8 kg/m2, 허리둘레 

122.3 cm 로 재내원하였다. 혈압은 125/95 mmHg이었고 자가공복혈

당이 200一300 mg/dl 로 높았는데, 재내원 전 회음부 농양으로 수술받

을 당시에는 혈당 조절을 위해 인슐린을 사용하였다고 하였다. 환자에게 

dulaglutide (트루리시티Ⓡ)와 metformin을 처방하였고, dulaglutide

는 0.75 mg 사용한 후 부작용이 없어 1주 뒤 1.5 mg으로 증량하였다. 

재내원 1개월 뒤인 2017년 7월에도, 환자는 활동량은 거의 없는 반

면 과식을 하여 체중 109.2 kg, BMI 36.4 kg/m2 로 이전보다 더 증가

하였고 (Figure 1A), fasting glucose 126 mg/dl, HbA1c 8.8% 로 여

전히 혈당이 높은 상태였다. 따라서 건강보험 급여 대상이 아니지만 혈당

도 감소시키면서 약간의 체중 감량 효과도 기대해볼 수 있는 sodium-

glucose cotransporter-2 (SGLT2) 억제제인 dapagliflozin (포시가Ⓡ)

를 추가 처방하였다. 그리고 이 당시 환자의 혈압 150/97 mmHg, 맥박 

102 회/min, microalbumin creatinine ratio (M/C ratio) 620 mg/mg 

(양성)이 체크되어, 항고혈압 약제 중 Angiotensin II receptor blocker 

(ARB) 인 losartan 50 mg을 처방하였다. 체중 감량을 위해서는 환자의 

우울증 치료를 받았던 과거력과 탄수화물 섭취 과다 및 폭식 경향을 고려

하여 항비만약제 중 naltrexone/bupropion (NB)을 아침 1정에서 시작

하여 1주 뒤 아침, 저녁 1정씩으로 증량하여 사용해 보기로 하였다. 

재내원 3개월 뒤 serum fasting glucose 96 mg/dl, HbA1c 

5.7%까지 감소하였고, 혈압 110/78 mmHg, 체중 99.7 kg, BMI 

33.3 kg/m2, 허리둘레 112 cm 로 NB 복용 전보다 체중이 8%이상 

감소하였고, 환자는 몸이 가볍게 느껴진다고 하며 운동을 시작하기로 

하였다. 그러나 식욕 억제 효과가 감소하였다고 하여 1주일 간격으로 

NB를 1정씩 증량하여 아침, 저녁 2정씩 최대 복용 용량을 유지하였

다. 환자는 하루 1시간 반씩 주 3회의 빈도로 복싱을 하였고 야식은 먹

지 않으나 한 끼의 식사량이 많아졌다고 하였다. 이후 지속적으로 혈당 

조절이 잘 되어 dapagliflozin을 중단하였다.

재내원 9개월 뒤인 2018년 4월, 혈압 120/80 mmHg, 체중 92 kg, 

BMI 30.9 kg/m2, 허리둘레 107 cm, serum fasting glucose 79 mg/dl

이었고, 혈당 조절이 잘 되고 가끔 저혈당 증상을 호소하여 추가적으로 

metformin 복용을 중단하였으며, dulaglutide 1.5 mg 단독 약제로 

당뇨병을 조절하게 되었다. 이후 복싱을 지속적으로 하며 우울증 증상

이 호전되어 금연을 시작하였다.

재내원 11개월 뒤인 2018년 6월, 혈압 120/75 mmHg, serum

fasting glucose 75 mg/dl, HbA1c 4.7%, M/C ratio 음성, 체중 

85.5 kg, BMI 28.5 kg/m2, 허리둘레 98.1 cm 로 dulaglutide 도 

중단하였다(Figure 1B). 

재내원 17개월 뒤인 2018년 12월, 혈압 105/80 mmHg, serum 

fasting glucose 98 mg/dl, HbA1c 5.1%, M/C ratio 음성, as-

partate transaminase (AST) 18 IU/L, alanine aminotransferase 

(ALT) 16 IU/L, gamma glutamyl transferase (γ-GT) 22 IU/L, to-

tal cholesterol 169 mg/dl, triglyceride 101 mg/dl, high-density 

lipoprotein (HDL) cholesterol 48 mg/dl, low-density lipopro-

tein (LDL) cholesterol 100 mg/dl, 체중 77 kg, BMI 25.7 kg/m2, 

허리둘레 89.2 cm 로 항고혈압 약제를 중단하였고 한 달 후 NB도 중

단하였다(Figure 1C). 

본 환자는 2019년 2월부터 직장 일을 시작하면서 운동을 잘 하지 못

하게 되었고 우울 증상을 호소하였다. 이후 체중은 증가와 감소를 반복

하였고, 2019년 10월에는 serum fasting glucose 96 mg/dl, HbA1c 

4.8%, 혈압 138/80 mmHg, 체중 83.2 kg, BMI 27.7 kg/m2, 허리둘레 

97.6 cm이었다. 그 후 2020년 7월에서 2021년 5월까지 정신건강의

학과에서 우울증 치료를 받으면서 fluoxetine 20 mg과 trazodone 25 

mg을 복용하였다. 또한 2021년 2월부터 코로나바이러스 감염증(CO-

VID-19)의 대유행으로 운동을 하지 못하게 되며 다시 체중이 증가하였

으나, 환자가 스스로 식욕을 조절하기 원하여 비만 약물 처방 없이 주기
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Fig. 1.  Bioelectrical impedance analysis of a 28-year-old male patient being treated with naltrexone/bupropion. (A) Baseline, (B) 11 months after treatment, 
(C) 17 months after treatment, (D) 4 months into re-treatment.



Archives of Obesity and Metabolism   Vol. 1, No. 2, December DOI: 10.23137/AOM22.02.CR0005

86    Archives of Obesity and Metabolism

적인 추적 관찰을 계획하였다. 그러나 환자는 2021년 5월부터 2022년 

1월까지 이사, 이직 및 COVID-19 감염으로 내원하지 못하였다. 

2022년 2월 다시 내원하였을 때, serum fasting glucose 106 mg/dl, 

HbA1c 5.8%, M/C ratio 음성, AST 33 IU/L, ALT 35 IU/L, γ-GT 

107 IU/L, total cholesterol 222 mg/dl, triglyceride 54 mg/dl, 

HDL cholesterol 53 mg/dl, LDL cholesterol 158 mg/dl, 혈압 

145/95 mmHg, 체중 106.8 kg, BMI 35.6 kg/m2, 허리둘레 119.8 

cm 로 체크되어 dulaglutide 1.5 mg과 최대 용량의 NB를 다시 처방하

였으며, 고혈압과 이상지질혈증 치료를 위해 losartan 50 mg과 rosuv-

astatin 5 mg을 처방하였다. 환자는 복싱을 다시 시작하였고, 2022년 

9월 현재 체중 101.2 kg, BMI 33.8 kg/m2, 허리둘레 114.2 cm 로 

체중 감량 중에 있다(Figure 1D). 

고    찰고    찰

본 증례는 6년 이상의 장기간 증례로서, 소아청소년 비만, 올리스타

트의 복용 방법, 당뇨병 전단계에서 당뇨병으로의 이행, GLP−1 수용

체 효현제와 SGLT2 억제제의 병용 요법, GLP−1 수용체 효현제와 날

트렉손/부프로피온 복합제의 병용 요법, 기분 장애와 비만이 함께 동

반된 환자에서의 비만 약물 요법, 그리고 COVID−19과 비만 등 여러 

고찰점이 포함된 매우 복합적인 증례이다. 이 증례의 시사하는 바 중, 

본 고찰에서는 GLP−1 수용체 효현제 및 SGLT2 억제제의 병용 요법

과 기분 장애 및 비만이 함께 동반된 환자에서의 날트렉손/부프로피온 

복합제의 사용에 대해 심도 있게 살펴보고자 한다.

1. GLP-1 수용체 효현제와 SGLT2 억제제의 병용 요법

지난 십여 년 사이에 GLP−1 수용체 효현제와 SGLT2 억제제가 새롭

게 당뇨병 임상 현장에 도입이 되었다. 기존의 다른 당뇨병 치료제들에 

비해 이들 약제는, 저혈당 발생이 적고, 체중이 줄어들며, 심혈관 질환 

개선에 도움이 된다는 특징이 있다. 이들 두 약제는 몇 가지 장점을 공유

하는 반면, 혈당을 낮추고 당뇨병 합병증을 개선시키는 기전은 다르다. 

2형 당뇨병 치료의 최근의 권고 사항은, 2형 당뇨병의 병태생리가 복잡

하고 환자마다 혈당이 높은 원인과 합병증 상황이 다른 점을 고려하여, 

초기부터 다른 기전의 약제를 병용하고 환자의 합병증 등을 고려한 환

자 중심형 치료를 하라는 것이다. 비만한 2형 당뇨병 환자의 경우, 서로

다른 기전으로 체중을 감량하고 혈당을 개선시키는 GLP−1 수용체 효

현제와 SGLT2 억제제를 병용하는 방법이 이론적으로 타당한 치료법이

다. 하지만 2022년 한국의 상황은 이들 두 약제의 병용 요법은 건강보

험 급여 대상이 아닌 것은 물론, 미국 등의 경우와는 달리 엄밀히 말하면

허가 외 사항이다. 이러한 이유는 이들 약제의 가격적인 부분과 이들의

병용 요법에 대한 대규모 전향적 임상 연구 결과가 부족하다는 것이다.

GLP−1 수용체 효현제와 SGLT2 억제제의 병용 요법에 대한 무작

위 대조 연구로는 다음의 네가지 연구가 있다. Exenatide와 dapa-

gliflozin을 병용 투여한 DURATION−8 연구,10 dulaglutide와 

SGLT2 억제제를 병용 투여한 AWARD−10 연구,11 그리고 sema-

glutide와 SGLT2 억제제를 병용 투여한 SUSTAIN−9연구,12 liraglu-

tide와 SGLT2 억제제를 병용 투여한 LIRA−ADD2SGLT2i 연구13가 

그들이다. 이들에 따르면 GLP−1 수용체 효현제와 SGLT2 억제제의 

병용 요법은 Table 1에서 볼 수 있듯이 SGLT2 억제제 단일 요법에 비

해 혈당 개선 효과와 체중 감량 성적이 우수하다. 

GLP−1 수용체 효현제와 SGLT2 억제제 병용 요법이 기존에 사용하

던 비만 치료 약제들에 비해 우월한 체중 감량 성적을 보이는 것은 아니

다. 하지만, 이들의 병용 요법은 비만을 가지고 있는 2형 당뇨병 환자에

서 혈당 개선 효과가 우수하며, 두가지 약제 중 하나를 전액본인부담으

로 사용한다 하더라도 비용의 측면에서 환자에게 유리한 점이 있다. 비

만 치료 약제의 경우 출고가 자체도 높지만, 비만 약물 치료가 비급여에 

해당하기 때문에 전액본인부담과는 달리 구입처마다 약제 구매 가격이 

다르다는 문제가 있다. 혈당 개선 효과와 환자가 부담할 비용의 측면을 

고려한다면, 혈당이 잘 조절되지 않는 비만 환자에게 GLP−1 수용체 

효현제와 SGLT2 억제제 병용 요법은 현실적인 대안임을 고려하여, 이 

병용 요법이 인정되지 않는 현실에 대한 제도 개선이 필요하다.

2. �기분 장애 및 비만이 함께 동반된 환자에서

날트렉손/부프로피온 복합제(NB)의 사용

조현병, 주요우울장애, 양극성 장애 등을 지칭하는 중증정신질환에

서 비만의 유병률이 높은 것은 여러 연구를 볼 때 확실하다. 2009년

에 유럽의 관련 학회들이 발표한 position statement에서는 일반인

에 대비한 비만의 비교 위험도가 조현병 환자에서 1.5−2배, 양극성장

애 환자에서 1−2배라고 하였고,14 2021년의 한 메타 분석에서는 중증

정신질환자에서 비만의 비교 위험도가 3.04배라고 보고하였다.15 비만

과 우울증은 서로의 위험을 높이는데, 비만에서의 우울증 발생의 오즈

비는 1.55, 우울증에서의 비만 발생의 오즈비는 1.58이다.16 우리나라

도 비슷한 형편인데, 우리나라의 성인 비만율은 지난 10여 년 간 꾸준

히 늘어나서 2019년의 성인 비만율은 36.3%인 반면,17 경기도 소재 

11개 정신건강복지센터에 등록된 만 19세 이상의 만성정신질환자를 

대상으로 한 연구에서 비만 유병률을 47.7%로 보고하였다.18 따라서, 

중증정신질환 환자들에서의 비만 진행 및 그에 따른 합병증 발생에 대

해 면밀히 관찰하고 조기에 개입하도록 해야 한다.

NB의 사용은 환자의 감정에 악영향을 주지 않는다. 감정에 대한 NB

의 영향은 NB를 이용한 4개의 대규모 3상 임상연구인 COR 시리즈에
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서 잘 조사된 바 있다. COR 시리즈 연구에서는 Inventory of depres-

sive symptomatology (self−report, IDS−SR) 설문을 이용하여 우울

감을 평가하였다. 이 설문은 0점에서 84점까지의 점수로 평가하며, 점

수가 높을수록 우울이 심한 것인데, COR 시리즈 4개의 연구를 혼합 분

석(pooled analysis)한 결과에 따르면, 임상 연구 시작 때 시행한 설문

에 비해 임상 연구 종료시에, 위약군에서는 −0.45 ± 5.65 (평균±표준

편차)점의 점수 변화가 나타난 반면, NB 투여군에서는 0.13 ± 5.83점

의 점수 변화가 나타나서, NB군에서 위약군에 비해 IDS−SR 점수가 높

아지기는 하였지만(P = 0.004),19 이 정도의 차이에 임상적인 의의를 부

여하기 어렵다. NB군의 IDS−SR 점수 변화 양상을 보면, NB 투여 초기 

수 주 간 IDS−SR 점수가 약간 상승했다가 다시 하강하여 위약군과 비

슷하게 된다. NB 투여군의 IDS−SR 점수 상승은 슬픔, 과민, 불안, 자살 

부분 때문이 아니라, 식욕, 체중, 변비와 그 외 육체적 증상 때문이어서, 

NB 투여가 감정에 악영향을 끼치는 것은 아니라고 보는 것이 타당하

다.19 COR 시리즈 4개 연구에 추가적으로 하나의 2상 연구를 묶어서 분

석해보면, 불안 범주의 부작용은 위약군 3.3%, NB군 5.4%로 NB군에

서 발생이 많았고(P = 0.029), 우울 범주의 부작용은 위약군 2.7%, NB

군 1.8%로 NB군에서 발생이 적어서(P = 0.014), NB 투여에 따른 불안

은 증가할 수 있지만 NB가 우울을 발생시키거나 악화시키지 않는다.19

NB는 항우울제를 복용 중인 환자에게 투여하기에도 비교적 안전하다. 

LIGHT 연구는 심혈관계 위험이 높은 환자들에게 NB 투여가 심혈관계 위

험을 높이는지를 확인하기 위해 시행되었는데,20 이 연구에 참여한 8910

명 중 2272명은 항우울제를 복용했다. LIGHT 연구의 사후 분석 결과,21 

intention−to−treat 군에서 NB 투여군 중 항우울제 복용에 따른 중대 부

작용(serious adverse events) 발현의 오즈비는 항우울제를 복용하지 

않는 사람에 비해 1.22로 유의하게 다소 높았던 반면, 부작용으로 인해 

약제 복용을 중단하는 비율은 NB군 중 항우울제를 복용하지 않던 사람에

서 29.5%, 항우울제를 복용하던 사람에서 28.8%였다. 체중 감량 성적은 

NB 투여군에서 항우울제 복용 시 항우울제를 복용하지 않는 사람에 비해 

다소 감소하여 두 군 간의 의미 있는 차이가 없어졌다. 종합적으로, 항우

울제를 복용하는 환자에게 NB를 투여하면, 부작용 발현 측면에서는 유의

한 차이가 없지만 체중 감량 성적은 다소 감소할 것으로 예상할 수 있다.

이해충돌이해충돌

이 논문에는 이해관계 충돌의 여지가 없음.

연구비 수혜 연구비 수혜 

없음.
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