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국 문 초 록

본 연구는 국내 임상에서 널리 처방되어지는 골다공증 치료 및 예방 약제

들 중 HRT (conju gat ed equine estrog en 0.625m g 25일 투여 +

m edrox yprogesterone acet at e 5m g 12일 투여), Alendron at e 5m g ,

A len dronat e 10m g , 활성 비타민 D (Calcitr iol ), Calcium에 대한 비용- 효과

분석을 실시하였다.

약물 치료시 발생하는 비용에는 진료비, 검사비, 약제비 등의 직접비용과

환자가 병원과 약국을 방문했을 때 소요되는 교통비, 환자의 생산성에 상

응하는 시간손실비용 등의 간접비용을 포함하였고, 약물 치료로 인한 부작

용이나 합병증에 따른 파생비용은 HRT 실시에는 m am m ography (양측촬

영)을 하는 것으로 하고 그 외 다른 약제들은 복약 지도를 통해 부작용을

줄일 수 있고 또한 증상들이 약물 투여를 중단하면 개선되는 경미한 증상

이므로 고려하지 않았다. 약물 치료의 효과는 요추 (L2- L4) 부위의 골밀도

(Bone Min eral Den sity , BMD ) 수치와 대퇴 관절 부위의 골밀도 수치를

골밀도 측정기기 중의 하나인 DEXA (Du al Energy X - ray Ab sorpt iom etry )

로 측정한 BMD 백분 변화량 (percent chan ge )을 효과로 하였다. 이들 효과

에 대한 자료는 MEDLINE 검색과 국내 학회지에 발표된 논문들을 대상으

로 임상 시험 연구 결과들을 얻어 m ix ed lin ear m odel에 적용시켜 1년 동

안 각각의 약물을 50대 폐경기 여성에게 투여했을 때의 효과를 추정하였

다.

연구 대상 약제들의 1년간 약물 치료시 소요되는 비용을 살펴보면,

Calcium 투여시의 비용이 489,816원으로 가장 저렴하고, 다음이 HRT 의 경

우로 558,685원이며, 활성 비타민 D인 Calcit riol은 822,316원, Alen dronate

5m g이 836,356원의 순서이며 Alen dronate 10m g의 투여가 1,010,236원으로

가장 많은 비용이 소요되는 것으로 나타났다. 메타분석에 의한 임상 시험

자료들을 근거로 구축한 본 연구의 약물효과 추정식에 가상 코호트(50대

- i -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



여성)를 적용시켜 요추와 대퇴 관절 부위의 골밀도 백분 변화량에 대한 비

용의 비를 살펴보면, 골밀도가 높은 저위험군에서는 HRT > Alen dronat e

10m g > Alendron at e 5m g 순으로 HRT 가 골밀도를 향상시키는 가장 비용-

효과적인 약제로 나타났고, 골밀도가 낮은 고위험군의 요추 부위에서도 유

사한 결과를 보였다. 그러나, 골밀도가 낮은 고위험군의 대퇴 관절 부위의

BMD 수치의 개선은 HRT > A len dronat e 5m g > Alen dronat e 10m g 순으로

비용- 효과적인 약제로 났다. 활성 비타민 D와 Calcium은 폐경기 여성의

급격한 골밀도 감소추세를 둔화시키지 못하는 것으로 나타나 골다공증 고

위험군이나 골다공증 진단을 받은 환자군의 치료에 선택되는 약제보다는

폐경기 이전이나 BMD 수치가 정상이지만 골다공증 위험 요인을 지닌 정

상군에서 예방 약제로 선택되는 것이 바람직하다고 할 수 있다.

핵심어 : 골다공증, 비용- 효과 분석, 폐경기

학 번 : 99902- 530
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I . 서 론

1 . 연구 의 배경

골다공증은 노령화 사회의 주된 질환으로 조용한 도둑이라고 일컫는 것처

럼 골절이 발생하기 전까지 자각 증상이 없어 고혈압, 당뇨병, 고지혈증 등

다른 만성 질환에 비해 상대적으로 관심을 적게 기울여 왔다. 그러나, 미국

의 경우 매년 12,000,000회의 골절이 발생하고 있다. 골반골절이 147,000회

에서 250,000회를 차지하고, 그 중 80%가 가벼운 외상에 의한 것이다. 여

성의 약 40%가 80세에 이를 때까지 적어도 한번의 척추골절을 경험하게

되고, 80대 후반이 되면 여성의 3분의 1과 남성의 6분의 1이 골반골절을

경험하게 된다. 골반골절환자의 25%에서 50%는 치료 후에도 혼자 걸을 수

가 없고, 이러한 골절은 사망률과도 연관성이 있다. 또한 현재 미국의 경우

매년 골반골절로 인한 비용이 약 백억 달러에 이르고 2040년경에는 2천 4

백 억 달러까지 증가할 것으로 추정된다(O 'Conn ell et al, 1996). W H O

guideline (1998)에 따르면 1990년에 전 세계적으로 130만- 160만 명이 고관

절 골절로 이환되었으며, 이 수치는 노년층이 늘어날수록 더욱 증가될 것

이라고 보고했다. 1990년에서 2025년 사이에 고관절 골절 인구는 50세 이

상 남자의 경우 유럽에서 150% , 다른 지역에서 200%이상 증가를 나타내

고, 여자의 경우 유럽에서 131- 140% , 북미에서 183% , 다른 지역에서 200%

이상을 나타내고, 특히 아시아의 경우 그 증가가 두드러져서 2025년까지

전 세계 6백만 고관절 골절환자의 가장 많은 환자가 아시아에서 발생할 것

이라고 보고했다.

한국의 경우도 예외는 아니어서 조수현 등 (1999)은 우리나라 50세 이상인

여성에서 58.8%가 골감소증 또는 골다공증에 이환되어 있다고 보고하였고,
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김난희 등(2001)은 40대, 50대 중년 남녀를 대상으로 한 골밀도 측정 연구

결과에서 중년 남성의 약 42%가 골감소증이나 골다공증을 않고 있는 것으

로 발표했다. 또한 보건사회연구원의 OECD 국가 간 노인성 질환 치료의

비교방법 및 정책개발에 관한 연구(2000) 에서는 골다공증 유병률이 50세

이상 여성의 51.3%이 이환되어 있는 것으로 보고하였다.

Row e 등의 연구(1997)에서는 표1, 표2와 같이 한국 남성의 경우 50- 59세,

60- 69세, 70- 79세의 대퇴 관절의 골다공증 이환율이 1.5% , 12.5% , 27.3%로

나타났고, 요추 (L2- L4)의 경우는 각각 14.3% , 25% , 33.3%로 나타났다. 또

한 한국 여성의 50- 59세, 60- 69세, 70- 79세의 대퇴 관절의 골다공증 이환

율이 17.6% , 35.8% , 84.4%이고, 요추 (L2- L4)의 경우는 각각 32.8% , 62.2% ,

88.9%로 나타났다고 보고하였다.

표 1. 요추 BMD * 수치에 의한 연령별 유병률

A g e
(y ear s )

M en W om en

N orm al Ost eopenia Ost eopor osis N orm al Ost eopen ia Ost eopor osis

20- 49 82.5 17.5 0 84.8 14.3 0.9

50- 59 54.8 31.0 14.3 26.2 41.0 32.8

60- 69 53.1 21.9 25 13.3 24.4 62.2

70- 79 33.3 33.3 33.3 0 11.1 88.9

* N orm al, < - 1 S D ; ost eopenia , - 1 S D ∼ - 2.5 SD ; ost eopor os is , - 2.5 SD
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표 2. 대퇴 관절 BMD * 수치에 의한 연령별 유병률

A g e
(y ear s )

M en W om en

N orm al Ost eopenia Os t eopor osis N or m al Os t eopenia Ost eopor osis

20- 49 84.2 15.8 0 84.9 15.2 0

50- 59 47.7 50.8 1.5 35.3 47.1 17.6

60- 69 31.2 56.3 12.5 11.9 52.2 35.8

70- 79 13.6 59.1 27.3 0 15.6 81.1

*N or m al, < - 1 SD ; ost eopenia , - 1 SD ∼ - 2.5 SD ; ost eopor osis , > - 2.5 SD

또한 김철희 등(1997)의 연구에서는 전라북도 정읍지역의 50세 이상 여성

552명의 골밀도를 측정하여 골다공증 유병률을 조사하였는데 표3과 같이

연령별에 따른 유병률을 보면 50- 54세, 55- 59세 여성의 경우 각각 2.9% ,

7.1%로 나타났다.

표 3. 정읍지역 거주 여성의 골다공증 유병률

A g e (yr s ) 50- 54 55- 59 60- 64 65- 69 70- 74 ≥75

Osteopenia (% ) 11.5 25.0 42.3 47.1 50.9 36.2

Osteoporosis (% ) 2.9 7.1 7.7 11.5 23.6 40.4

초기에는 아무런 증세도 없이 진행되는 골다공증은 45세 여성의 50%가 진

행중이며 75세 이상 여성의 90%가 심한 골다공증에 와있다. 계속 진행되

면 키가 작아지고 등뼈가 불룩 튀어나오며 허리가 짧아지고 앞가슴 뼈가

늘어지는 전형적인 노인체형으로 변하며, 만성 요통의 원인이 되기도 한다.

골다공증은 단기간에 정상회복이 불가능하며 골절 등 그 후유증이 매우 심

각하므로 철저한 예방과 조기진단을 통한 신속한 치료가 가장 중요하다.

특히 갱년기 골다공증은 골절의 발생을 증가시키며 이로 인한 사망률과 삶

- 3 -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



의 질 저하 및 높은 의료비용 등으로 사회문제화가 된다고 연구되고 있다

(Barr et t - Conn or , 1998). 이렇듯 노령화 사회가 진행됨에 따라 골밀도가 최

고에 달하는 20대 후반이나 30대 초부터 골다공증의 예방에 관심을 가져야

하며, 조기진단과 그에 따른 적절한 예방법을 시행하면 노년기에서의 심각

한 위험을 막을 수 있다. 골다공증에 대한 보건의료 서비스 이용이 급격히

늘어 날 것으로 예견되고, 골다공증 예방과 치료는 다른 질환과 다르게 장

기간 보건의료 서비스가 요구되므로 이 질환에 대한 치료의 경제성 평가를

수행하여 제한된 자원의 효율적 배분에 대한 정책적 고려와 골다공증 요양

급여 기준 설정 제고에 이바지 할 필요가 있다.

2 . 연구 의 목적

골다공증 치료에 사용되는 약물 중 전 세계적으로 빈번하게 처방되는 대표

적 약제들을 선정한 후 아래와 같이 약제들의 비용- 효과 분석을 하고자 한

다.

첫째, 골다공증 치료를 위한 직접비용, 간접비용, 부작용 m onitorin g 비용

등의 파생비용을 고려하여 각 약제의 투여 비용을 추정한다.

둘째, 국내외 임상 연구 결과를 이용하여 메타 분석(m eta an aly sis )를 실시

하고 각 약제별 효능을 측정하여 효과를 산출한다.

셋째, 각 약제별로 추정한 비용과 효과를 통해 비용- 효과비를 산출한다.

넷째, 각 약제들의 비용- 효과비를 비교하여 약제 선택시 보다 합리적이고

비용- 효과적인 골다공증 치료와 골절 예방의 지침을 제공한다.
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II . 이론적 고찰

본 논문의 이론적 고찰은 세 부분으로 이루어졌다. 첫째 부분은 골 재형성

을 포함한 골다공증의 병태 생리학과 진단을 기술하고, 둘째 부분은 골다

공증에 투여되는 약물에 대한 서술을 하며, 세 번째는 경제성평가에 대한

일반적인 내용들을 고찰하고자 한다.

1 . 골다 공증 (o s te oporo s i s )

골다공증은 여성의 건강을 위협하는 대표적인 질환 중 하나로, 골흡수와

골형성의 균형이 깨져 뼈의 구조적인 파괴를 일으킬 정도로 뼈의 성분이

빠져나가 뼈가 약해지는 증상을 골다공증이라 한다. 인간의 정상적인 골은

흡수 (r esorpt ion )와 형성 (form at ion )이 지속적으로 반복되는 골의 재생성

(bone rem odelin g )과정이 계속적으로 일어나고 있다(M arcu s , 1989). 어느

특정 시점에서 골질량의 10%정도가 재형성의 과정을 거치며, 이러한 반복

적인 과정은 수개월이 소요되는 것이다(Mun dy , 1991). 그러나 과도한 골흡

수나 혹은 감소된 골형성에 의하여 순환과정의 불균형이 초래됨으로써 골

밀도의 감소가 발생하게 되며, 골밀도의 감소는 다공성 (porou s )골 혹은 골

다공증을 유발하게 된다 (Rubin , 1993). 골다공증이란 골량의 감소와 골조직

미세구조의 질 저하로 인해 골절이 쉽게 발생할 수 있는 전신성 골질환이

라고 정의한다. 1993년 홍콩에서 개최된 Con sen su s Dev elopm ent

Conferen ce에서 제안된 다음의 정의가 가장 널리 수용되고 있다.

골다공증은 낮은 골량[骨量]과 뼈 조직의 미세구조적 퇴화로 인하

여 뼈의 취약성과 골절에 대한 감수성이 증가하는 전신적 골격계
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통 질환이다 (Conference report . 1993).

1.1. 분류

골다공증은 골절이 발생하기 전에는 질환 자체로는 증상이 없으며, 비록

골다공증에 속발된 증상은 요통 등 대부분 유사하지만, 골다공증의 원인들

은 다양하다. 그 원인에 따라 골다공증을 다음과 같이 분류한다.

1.1.1. 일차성 골다공증

일차성 골다공증은 대부분의 골다공증의 원인으로써, 폐경 또는 노화와 같

은 정상적인 생리적 과정의 결과이다. 제I형 일차성 골다공증은 폐경기간

또는 폐경후 에스트로겐치의 감소 때문에 일어나는 가속화된 골의 흡수율

로 인해 발생하게 되는 것이며 (Rubin , 1993), 척추압박골절 (v ert ebral cru sh

fr acture )과 Colles '골절이 제I형 골다공증의 골절 중 가장 흔히 발생되는

유형이다 (Rubin , 1993). 여성에서 자연적 혹은 외과적으로 폐경이 된 후 가

속화된 골의 흡수는 첫 몇 년간 계속되어 페경후 3년에서 7년까지 가속화

되고, 그 이후 완만하게 이루어진다. 제II형 일차성 골다공증 혹은 노인성

골다공증은 노화에 따른 골소실을 말하는 것으로 이것은 65세 이상의 고령

에서 보인다. 제II형 일차성 골다공증은 골형성의 감소에 의하여 발생되는

것으로, 골의 상실은 연령이 증가함에 따라 조골세포의 활동이 감소하고,

이에 따른 골흡수의 결함상태를 복구할 능력이 상실되어 골질량의 감소가

발생하게 되는 것이다 (Mundy , 1991). 모든 노인 남성과 여성에게 영향을

미치고, 노인성 골다공증에 의한 골절은 빈번하게 골반골에서 발생된다

(Rigg s , 1987).
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1.1.2. 이차성 골다공증

이차성 골다공증이란 확인된 병적인 상황 또는 약물 등에 의하여 기인된

골다공증을 일컫는 것으로 이차성 골다공증을 가진 많은 사람들은 일차성

골다공증을 가진다. 이차성 골다공증을 초래하는 질환들은 말단 비대증, 알

코올중독증, 식욕결핍, 칼슘결핍, 제I형 당뇨병, 부신기능항진증, 일차성 부

갑상선 기능항진증, 류마티스성 관절염 등과 같이 기존 질환들에 의해 골

다공증이 유발되며 또한 cy closporine , 당질코르티코이드, m eth otr ex ate,

thyroid h orm on e (과량사용시) 등의 약물들로 골다공증이 유발된다 (최웅환,

1998).

1.2 . 골다 공증 의 진 단

외상이 없는 상황에서 골절이 있거나, 단순 방사선 사진상의 골량감소 또

는 이에 상용되는 조건이 있는 환자는 대사성 골 질환이 예견되는 상황이

므로 골밀도 측정을 실시하여야 한다. 골밀도 측정은 골량감소의 진단은

물론 골질환 진행의 심각성을 아는데 유용한 방법이다. 특히 골량감소와

골절과의 연관, 골량측정에 따른 골절위험률 예측, 정확한 골량 측정, 서로

다른 골량에 의한 다양한 치료방법 접근 등은 골밀도 측정의 중요성을 시

사한다. 골밀도의 측정 결과는 젊은 연령의 정상 골밀도 평균값에 차이에

따른 SD (St an dard Deviat ion , T score)로 표시한다. 보통 1SD는 젊은 연령

의 정상 골밀도 평균값의 10- 20%에 해당된다. W H O의 기준에 의하면, 정

상골밀도를 T score > - 1, 골감소증 (Low Bone M as s , Ost eopenia )를 - 1

< T score < - 2.5, 골다공증을 T score < - 2.5로 정의하고 있다.

골량을 특정하는 방법에는 최근 수년간 여러 장비가 소개되었으며, 이들은

각각 장단점을 가지고 있다. 임상의가 골밀도 측정을 위하여 사용하는 네
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가지 기기는 정량적 전산화 단층촬영(QCT , Qunatitativ e Com puterized

T om ography ), 이중에너지 방사선 흡수법 (DEXA , Du al Energy X - ray

A b sorptiom etry ), 단광자 골밀도 측정기(Sin gle P hot on A b sorptiom etry ),

양광자 골밀도 측정기 (Dual Photon Ab sorptiom etry ) 등이 있다. 이중 어떤

장비도 이상적인 요건을 충족시키지는 못하지만 과거 수년간 DEXA가 가

장 성공적인 골밀도 측정방법으로 자리잡고 있다. 그 이유로는 정밀오차가

비교적 낮고, 스캔시간이 짧으며, 방사능 노출이 적고 거의 모든 골격부위

를 측정할 수 있다는 장점이 있기 때문이다 (김영설, 1996).

일차성 골다공증을 진단하는데 광범위한 생화학적 검사를 시행하는 것은

경제적인 효율성이나 진단적 가치는 불분명하다. 확실한 원인이 없는 일차

성 골다공증 진단에 시행되는 검사 항목으로는 혈청의 ost eocalcin e과 소변

의 pyridin olin e은 기본적으로 필요한 검사이며 혈중 칼슘, 인 및 alkalin e

phosph ata se, 혈중 creatinine, 혈중 1,25 (OH )2 - v itamin D , 혈중

t estost eron e, 혈중 갑상선 자극 호르몬 (T SH ) 등이 있다(최웅환, 1998).

본 연구에서는 골밀도 측정기기로 가장 널리 사용되고 있는 DEXA를 이용

한 임상문헌만을 고찰하고 또한 골밀도 측정시의 비용도 상기 기기를 사용

한 것으로 한정하여 약제별 골다공증 치료 효과와 비용 추정을 수행하겠

다.

2 . 골다 공증 치 료약제

약물치료에 주로 사용되는 약제는 골소실을 방지하거나 지연시키는 골흡수

억제제(antir esorptiv e)와 골량을 증가시키는 골형성 자극제 (bone form at ion

stim ulat or )로 나눌 수 있다.
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2 .1. 골흡 수 억 제제 (antire s orptiv e )

현재 임상에서 많이 사용되고 있는 골다공증의 치료제는 대부분이 골흡수

억제제로서, 골흡수를 억제하여 골교체율 (bon e turnov er r ate )을 낮추는 것

이 주된 작용으로서, 기대되는 효과는 골소실율을 낮추는 것이어서 만족할

만한 골량의 증가는 일어나지 않는다. 그러나 골량의 증가가 없더라고 골

절율이 현저히 감소되는 것으로 증명되었다 (김기수, 1995).

2.1.1. 칼슘제제

충분한 칼슘의 섭취는 칼슘부족을 보충하여 주고, 부갑상선 호르몬의 분비

를 억제하여 골흡수에 의한 골량감소를 줄여주는 효과가 있어 골다공증의

발생을 예방하는데 도움이 된다. 또한 폐경기 이후 여성에서 estrogen과

병용하면 골소실을 보다 효과적으로 예방할 수 있는 것으로 되어있다(김기

수, 1995). 칼슘의 적절한 섭취량에 대하여 미국 NIH Concen su s

Conferen ce on Osteoporosis에서는 남성 및 폐경기 이전의 여성이나

estrogen 치료를 받고 있는 여성에게 하루 1,000m g을, 폐경기 이후의 여성

은 하루 1,500m g의 칼슘섭취를 권장하고 있다.

2.1.2. E strogen

여성은 폐경기 이후의 골소실이 급격히 증가되므로 estrogen은 폐경기 여

성에서 골소실을 방지하기 위한 가장 효과적인 약제 중의 하나이다.

E strogen이 골흡수를 억제하는 정확한 기전은 아직 분명히 밝혀져 있지 않

으나 조골세포에 작용하여 파골세포를 활성화시키는 int er - leukin - 6의 분비

를 억제함으로써 파골세포의 활성을 억제하는 것으로 생각되고, 혈중

1,25 (OH )2D의 농도를 높이고 장에서의 칼슘 흡수를 증가시키는 효과도 있

는 것으로 보고되고 있다. E strog en의 투여시기는 가능한 한 폐경 직후에
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시작하는 것이 좋으나 폐경 후 5- 15년 내에 투약을 시작하여도 효과를 얻

을 수 있다고 한다. E strog en투여를 중단할 경우 급격히 골소실이 일어나

므로 적어도 5- 10년 이상 투여하며, e st rogen투여는 자궁내막암의 발생위

험도를 증가시키므로 prog est erone 제제를 같이 투여해야 하며, est rog en을

사용 중인 모든 여성에서 유방암에 대한 정기검사가 필요하다. 효과있는

최소용량은 하루 conjug at ed estrogen 0.625m g 이나, 17β- est r adiol

1- 2m g이며, 주기적으로 매달 21- 25일 동안 estrog en을 투여하고

prog est eron e을 주기의 마지막 10- 14일간 투여하는 방법과 지속적으로 투

여하는 방법이 있다.

2.1.3. Bisphosph on ate류

P yroph osphat e의 유사체로 P - O- P 결합이 P - C- P 결합으로 대치되어 있어

효소에 의해 쉽게 가수분해되지 않기 때문에 오래 작용할 수 있다.

Bisphosph on at e가 pinocyt osis에 의해 파골세포 내로 들어가 세포의

apoptosis를 유발한다는 작용 기전이 믿을 만한 가설이며, 다른 골흡수 억

제제와 마찬가지로 골대사가 증가된 질환에서 효과가 있다(최웅환, 1998).

E tidronat e가 임상에서 사용된 이후, Clodron at e, P am idron at e, Alendron at e

등이 소개되어 있는데 이중 가장 강력한 골흡수 억제효과를 지닌 것은

A len dronat e로 일반적인 다른 골흡수 억제제와는 달리 투여 후 2- 3년이 경

과한 후에도 계속 골량이 증가하는 것을 알려져 있다. 하루 5- 10m g을 투

여하는 요법과 일주일마다 70m g을 투여하는 주기요법이 있다.

A len dronat e는 경구투여시 흡수율이 10%이하로 매우 낮으므로 꼭 아침에

일어난 후 즉시 또한 식사 30분- 1시간 전에 충분한 양의 물과 함께 앉거나

일어선 자세에서 복용하며, 특히 우유나 칼슘, 철분제 및 제산제 등은 이들

약제의 흡수를 방해하므로 최소한 수 시간이 지난 후에 복용하도록 추천하

고 있다.
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2.1.4. Calcit onin

Calcitonin은 32개의 아미노산으로 구성된 pept ide로서 갑상선의 C 세포에

서 생성되며, 파골세포에 직접 작용하여 골흡수를 강력히 억제시킨다. 최근

에는 실험실 내에서 조골세포의 활성을 증가시킨다는 보고도 있다 (김기수,

1995). 투여 경로는 피하주사, 근육주사, 비강분무이고, 미국 F DA에 의하

면, 제I형 공다공증과 제II형 골다공증에서 척추골량에 긍정적인 효과를 보

이기 위해서는 200IU/ day가 추천되고 있다. 사용기간은 r em odeling cy cle

의 재활성화와 칼시토닌의 약물 저항성 감소를 위해 대개 2개월 사용과 1

개월 휴식, 또는 3개월 사용과 3개월 휴식의 방법이 소개되어 있다 (최웅환,

1998).

2.1.5. 활성 비타민 D

노령에서는 주로 활성 비타민 D 생성의 감소와 작용의 감소가 비타민 D

부족의 주된 기전이므로 활성 비타민 D를 사용하는 것이 이상적이다. 비타

민 D는 장관에서 칼슘흡수를 증가시킴으로써 부갑상선호르몬의 분비를 억

제시켜 골교체 속도를 줄이고 뼈의 무기질 침착을 증가시키며, 골소실을

감소시킨다 (김기수, 1995). 활성 비타민 D에는 1,25(OH )2 Vit D (calcitr iol ),

1(OH ) Vit D (alphacalcidol)의 두 가지가 있다. Calcit riol의 경우 보통 0.5㎍

/ day가 추천된다.

2 .2 . 골형 성 자 극제 (B one F orm ation S timulator )

골밀도가 골절역치 이하로 이미 감소되어 있는 환자들에서는 골흡수 억제

제만으로는 골절위험도를 낮출 수 없기 때문에 골량을 골절역치 이상으로

증가시켜 주어야 한다. 또한 골교체율이 낮은 골다공증 환자에서는 골흡수
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억제제가 별로 효과가 없고, 골형성을 증가시키는 치료가 필요하다. 현재까

지 만족할 만한 골형성 자극제는 아직 실용화되어 있지 않으나, 활발히 연

구되고 있으며 일부에서는 기대할 만한 결과를 보고하고 있다. 현재 시도

되고 있는 골형성 자극제로는 sodium flu oride, parathyroid horm one,

coherence th erapy , grow th horm on e, grow th factor s등이 있다 (김기수,

1995).

3 . 경제 성 평가

3 .1. 경제 성 평 가

경제성 평가 (econ om ic ev aluat ion )란 어떤 사업에 투입된 비용과 그 결과

나오는 산출물을 비교, 검토함으로써 그 사업의 경제적 효율성을 평가하는

분석방법이다(양봉민, 1999). 어떤 사업의 경제적 효율성 여부와 그 비교를

통해 희소한 자원의 배분 및 사용에 있어서의 판단기준으로 제시하는 하나

의 기술적 도구라 할 수 있다. 보건의료 부문의 경제성 평가에 대한 개략

적인 연구의 틀은 다음과 같다.
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그림 1. 경제성 평가에 대한 연구의 틀

자 원의 투 입
보 건 의료

중 재
산 출

보건의료비용

환 자 / 가 족의

비용

기타비용

예방

진단

약물치료

수술

효과 (E ) 효용(U ) 편익 (B )

자 연 단 위

로 측정

된 건강

증진효과

Q A L Y ,

D A L Y 로

측정된 건

강 증 진 효

과

화 폐 가 치

로 환산

된 건강

증진효과

경제적 효율성 기준을 선정한다는 것은 최적의 보건의료의 선택을 통해 지

역사회의 의사에 따라 자원으로부터 최대의 총 편익을 얻어내기 위함이며,

이는 현실적으로 생성된 편익이 발생한 비용을 초과하는 정도를 계산함으

로써 보건의료 대안들을 평가하는 것이다. 보건의료에 대한 경제성 평가가

중요한 이유는 보건의료의 대안을 선택하는데 있어서 기술적 (의학적) 평가

만을 통해 선택되는 것보다 훨씬 폭넓은 개념적 틀을 제공할 수 있다는 것

이다 (Drum m ond, 1980). 그러나, 자원의 선택과 관련된 모든 문제를 해결해

나가는 데 있어서 경제성 평가는 절대적인 방법은 아니며 정치, 사회 및

보건학적 타당성을 함께 정책의사결정 과정을 도와주는 기초자료 제공의

수단으로 그 의의가 있다. 경제성 평가는 그 기초가 되는 기술적 평가에

크게 의존하고 있어 대안을 평가하기 위해서는 실행가능성, 소요자원과 산

출물에 대한 정보 등이 필요하므로, 경제성 평가는 기술적 평가의 대체물

이 아니라 보완수단으로 인식되어야 한다 (Drum m on d, 1980).
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3.1.1. 비용- 효과 분석 (Cost - Effect iv eness An aly sis )

경제성 평가에는 산출의 범위를 어떻게 정하느냐에 따라 비용- 효과 분석과

비용- 효용 분석으로 나눌 수 있다. 비용- 효과 분석에서는 특정 관점에서

본 보건의료 프로그램의 비용 증가분과 그 프로그램의 목적에 적합한 자연

단위로 측정된 건강 증진 효과를 비교한다. 이 분석은 모든 측면에서 결

론이나 목표가 같은 두개 이상의 프로그램을 비교할 때 가장 비용이 적게

드는 방법을 찾고자 하는 데 사용된다. 예를 들어 Piach aud와 W eddell은

혈관 주사요법과 수술요법이 같은 임상적 효과를 가지고 있지만, 수술방법

은 3일 동안 병원에 입원해 있어야 하기 때문에 주사치료보다 4배의 비용

이 더 들어간다고 발표하였다 (P iach aud an d W eddell, 1972). 이와 같이

CEA는 결과가 같거나 비슷한 경우에 그것을 해결하는 방법론간의 차이를

비교하고자 할 때 적용되는 방법이다. 즉 십이지장 궤양에 대한 수술과 약

물치료간의 비교 (Culy er et al, 1981)나 탈장과 치질에 대한 외래치료와 입

원치료들과의 비교(Ru ssell, 1977)와 같은 처리방법들 간의 비교에 사용된

다. 이 분석 방법은 측정하고자 하는 효과가 동일한 성격을 갖는다면 비교

되는 대안들에 상관없이 광범위하게 적용할 수 있는 장점이 있어 동일한

성질을 가지는 효과들을 비교함으로써 단위 효과당 최소의 비용이 드는 대

안 또는 비용 한 단위당 최대의 효과를 얻을 수 있는 대안을 선택하게 된

다.

3.1.2. 비용- 효용 분석 (Cost - Utility A naly sis )

CEA의 또 다른 방법으로 비용- 효용 분석이 있는데, 이는 결과를 삶의 질

보정수명 (Qu aliy A dju st ed Life - Year s : QALY s )이나, 동등하게 산 건강년

수 (Healt ly Year s E quiv alent : HYE s )로 나타내는 것을 말한다. 특정 관점

에서 본 보건의료 프로그램의 비용 증가분과 그 프로그램에 기인한 건강향

상의 증가분을 비교하는 것으로 결과는 보통 단위 QA LY s당 비용 으로 나

타낸다. 이는 건강의 상태를 상대적인 가치 또는 효용 (ut ility )으로 표현하
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는 것으로 Klarem an은 콩팥질환에 대해서 콩팥이식 후의 4년 동안의 인생

은 일주일에 3번 투석을 하면서 사는 5년 동안의 인생과 비슷하다고 하였

다. 1년 동안의 삶이 2,600$의 가치가 있다고 한다면, 이식에 대한 QA LY

당 비용은 2,600$ x 4/ 5 = 2,080$가 되는 것이다(Klarem an et al, 1968). 비

용- 효용 분석이 적합한 경우는 삷의 질 변화가 유일한 산출물이거나 중요

한 산출물인 경우와 프로그램이 사망률과 유병률 모두에 영향을 미쳐 두

효과를 결합하는 공통 산출단위가 필요한 경우로, 예를 들면 많은 암 치료

는 수명을 연장시키고 장기간 삶의 질을 향상시키지만, 치료 과정 동안의

삶의 질은 감소한다. 또 다른 경우는 서로 다른 종류의 산출을 내는 여러

프로그램을 비교하고자 할 때, 비교를 위한 공통 산출 단위가 필요한 데

이 때 비용- 효용 분석을 통해 여러 가지 사업을 동일한 선상에서 비교할

수 있다(Drum m on d et al, 1997).

3.1.3. 비용- 편익 분석 (Cost - Ben efit A naly sis )

위에서 기술한 CEA는 여러 보건 프로그램과 관련된 방법 중 가장 저렴한

방법을 제시할 수 있으나 그 방법에 대한 단위당 가치를 파악할 수 없다는

단점이 있다. 예를 들면 3가지 방법을 통해 심장이식 수술이 가능하며, 이

방법은 57세 노인을 4년 더 연장된 삶을 누리게 할 수 있다고 가정해 보

자. 그리고 각각의 비용은 각각 500만원, 1000만원, 1500만원이라고 하면

500만원의 비용이 드는 수술이 가장 비용 효과적인 수술방법이 된다. 그러

나 우리는 심장이식 수술이 사회적으로 얼마나 가치가 있는 것인가에 대해

서는 알 수 없으므로 수술의 비용뿐만 아니라 수술의 편익까지도 계산할

수 있는 비용- 편익분석이 필요하다 (이해종, 1999). 비용- 편익분석 (CBA )은

비용과 편익을 화폐가치로 평가함으로써 각 프로그램의 투입 대 결과의 값

을 정확히 수치로 보여줄 수 있다. 따라서 비용편익 분석은 그 결과를 통

해 프로그램의 우선 순위와 그 가치 정도를 계량화함으로써 보다 다양한

방법으로 의사결절에 적용할 수 있다. 사업의 성과를 화폐로 평가하여 외
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부효과, spill- ov er 효과를 수량화할 수 있다. 이처럼 CBA는 CEA보다 보

다 유용하게 사용할 수 있는 장점이 있으나 편익을 쉽게 계산할 수 없어

많은 가정과 주관적인 평가가 개입되어 결과의 정확성을 파악할 수 없다는

문제점이 있다(이해종, 1999).

3 .2 . 효과 의 추 정

비용- 효과 분석시 유효한 효과 추정을 위해 자료를 얻는 방법은 다음과 같

다

3.2.1. 결정분석 (Decision An aly sis )

결정분석은 미국에서 이루어진 오퍼레이션 리서치와 게임이론 (g am e

theory )에서 유래된 것으로 복잡한 결정과정을 체계적으로 분석하는 방법

을 말한다 (이상원, 1996). 결정 분석시에는 의사결정상의 모든 대안과 그에

따른 상황을 결정수형의 형태로 작성한 후, 각 단계별 확률을 적용하여 최

종적으로 가능한 모든 대한간의 효과를 확률로 비교하게 된다(김선영,

2000). 결정 수형은 결정분석의 결과를 토대로 작성되는 것으로, 선택 가능

한 모든 대안과 각 대안별 구성요소, 각 대안의 결과적 측면이 단계별로

표시되도록 작성하여, 각 단계별로 확률을 적용하여 최종적으로 모든 대안

간의 효과를 확률로 비교한다. 이 확률을 구하기 위해서 기존 문헌, 메타

분석, 전문가 의견을 참조하여 결정 수형을 작성한다. 결정분석 중 임시적

인 전이상태(t ran sit ion st at e ) 또는 주기적 순환이 개입되어 좀 더 복잡해

지는 경우에는 마콥모형 (M arkov m odel)이라 하는 결정분석의 특수형태를

사용하는 것이 유용하다 (P et it ti, 1994). 마콥모형은 시간경과에 관계없이 사

건발생 확률이 일정함을 가정하는 마콥 체인 모형 (M arkov chain m odel)과

시간경과에 따라 발생확률이 변화함을 전제로 하는 마콥 프로세스 모형
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(M arkov process m odel)으로 나뉘어 지는데 이 모형들을 사용하면 연장된

수명 및 QALY나 DALY등의 보정된 생존년수 추정도 가능하다(김선영,

2000).

3.2.2. 메타분석 (M eta An aly sis )

메타분석은 체계적인 문헌 고찰법으로 동일한 주제에 대한 개별적 연구들

로부터 분석결과를 단위로 하여 통계적 재분석을 실시하는 과정이다. 즉,

수년간에 걸쳐 축적된 연구 논문들을 요약하고 분석하는 분석법으로, 특히

상반되는 결과를 제시하는 수많은 연구들이 계속 누적되어 갈 때 이 논문

들을 객관적으로 평가하고 종합하는 작업을 할 수 있는 통계적 방법이다.

특정 연구주제에 대해 적게는 수십 편에서 많게는 수천 편의 논문이 발표

되었고 지금도 곳곳에서 연구가 계속되고 있다. 연구 논문을 살펴보면 일

반적으로 주장하고자 하는 논리에 적합한 논문들만 인용하여 단순히 서술

하고 요약하고 있어 객관성이 부족한데, 좀 더 체계적이고 객관적인 방법

으로 개관하고 종합하는 방법이 바로 메타분석이다. 메타분석은 모든 연구

에 걸쳐 공통된 하나의 모수가 있다고 가정할 때 이 모수를 추정하여 병합

하는 것으로, 병합하기 전에 각 연구로부터 구한 추정량을 비교해 봄으로

써 서로 다른 연구의 모수가 어떻게 다른지 알아낸다 (송혜향, 1998). 메타

분석의 장점은 실험조건과 진행방법 등에서 차이가 있는 연구들을 종합하

여 결과를 일반화시킬 수 있고, 메타분석으로 종합된 연구결과는 비교적

덜 치우친 표본으로부터 얻은 결과이어서 객관적 추론이 되며, 여러 연구

에서 나온 정보를 종합하게 되면 통계적 검정력이 증가되고, 여러 연구로

부터 증거를 축적하는 방법으로 표준적인 과정이라는 점이다 (송혜향,

1998).
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3 .3 . 비용 의 추 정

3.3.1. 질병비용

특정 치료는 자원희생을 수반하며, 치료에 의해 야기되는 자원이용의 변화

를 비용이라고 한다. 이때의 치료비용 추정은 경제분야를 불문하고 현금거

래여부와 무관하게 그 치료에 의해 야기된 모든 자원의 변화를 고려하여야

한다. 비용은 의료서비스 자원, 보조 서비스, 환자의 자원 (시간비용, 교통비,

약제비 등) 등에 관한 자원상의 변화와 치료가 생산부분에 끼친 영향, 노

동시간의 손실 등에 관한 생산부분의 변화, 건강수준 향상 자체가, 건강수

준 변화와 관련된 치료 성공 지표 (사망률, 부작용 발생률 등), 일상생활 수

행능력, 가족, 친구, 타인 등에게 주는 변화에 관한 건강수준 자체의 변화

로 크게 열거할 수 있다. 보건의료 분야의 비용은 직접 관련된 비용인 직

접비용(dir ect cost )과 직접 관련은 없으나 사업수행에 수반하여 발생하는

비용인 간접비용 (in dir ect cost ), 실제로 계산하기 어려운 무형비용

(in t angible cost )으로 구분된다. 직접비용은 치료 과정 중에 발생되는 약제

비, 진료비(입원, 외래방문, 검진 등) 등이 포함되며, 간접비용은 질병의 발

생으로 인해 불가피하게 감소될 수밖에 없는 가치를 말하는 것으로, 즉 어

떤 질병으로 인하여 조기사망, 활동 불능, 쇠약 등이 초래되는데 이로 인한

노동생산성의 저하 및 상실 때문에 발생하는 개인 및 사회적인 관점에서

본 경제적 손실의 합이라고 정의할 수 있다 (이해종, 1999). 이 두 가지 비

용은 실제로 환산이 가능하다고 하여 유형비용 (t angible cost )이라 한다.

한편 무형비용 (int an gible cost )은 실제 자원의 소비가 일어나지 않는 것으

로 환자 또는 가족들이 질병으로 인해 초래되는 삶의 질 하락, 기능상실,

통증, 심리적 고통 등에 따르는 비용으로 측정이 어렵다.
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3.3.2. 질병비용 추계

적절한 비용의 범위가 결정되면 각각의 개별 항목별도 비용을 측정해야 된

다. 비용 측정의 두 가지 요소는 자원 사용량 측정과 단위비용이나 가격의

할당이다. 자원의 이론적인 적절한 가격은 기회비용이지만 특별한 이유가

없다면 비용추정에는 현존시장가격을 많이 사용한다. 비용측정은 그 자체

가 시간과 노력을 필요로 하는 것이므로 항상 분석을 완벽하게 할 필요는

없으나 얼마나 정확하게 비용 추계를 할 것인가를 결정하는 것은 어떤 항

목별 비용을 평가의 범주에 포함시킬 것인가가 더 중요하다 (Drum m ond et

al, 1997).

3 .4 . 민감 도 분 석 (S en s itiv ity A n aly s i s )

민감도 분석은 의사결정 분석과 비용- 효과 분석의 중요한 한 부분이며, 메

타 분석에서도 수행이 된다. 비용- 효과 분석은 미래에 발생하게 되는 비용

과 효과를 다루기 때문에 위험과 불확실성을 가지고 있으므로, 비용과 효

과를 산출할 때 사용되는 수치나 가정들이 정확하다고 볼 수 없다. 따라서

분석 결과의 타당성과 신뢰성을 높이기 위한 방법으로 분석에서 사용한 수

치나 가정들을 일정 폭으로 변화시켜 변화의 크기를 파악하고 그 효과를

분석해 보는 것이 필요하다. 여기에 수행되는 민감도 분석은 분석시의 가

정들이 분석의 결과에 얼마나 타당성을 부여했는지를 평가하는 것이다.
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III . 연구 방법

1 . 연구 대상

연구 대상으로는 폐경기 증후가 있는 50대 여성을 선정한다. 폐경기 증후

를 보이는 여성의 경우 이때에 가장 건강에 관심이 많아 여성 클리닉을 방

문하여 유방암, 자궁암, 순환기계, 골다공증 등에 관한 건강 검진을 실시하

여 검사결과를 토대로 치료를 받기 시작할 시기이므로 연구대상으로 선정

하기에 가장 좋은 인구 집단으로 여겨진다. 최근에 들어서 남성들의 골다

공증 이환에 대해 관심이 고조되고 있지만 남성들의 골다공증에 대한 원인

이 분명하게 밝혀지지 않고 여성들에 비해 유병률 상대적으로 낮아 이 연

구에서는 제외하기로 한다. 또한 이차성 골다공증의 대상군은 일차성 골다

공증도 같이 가지고 있고, 다른 질환도 병행되어 이 연구 대상에서 제외한

다.

2 . 연구 대상 약제

골다공증에 사용되는 약물로는 작용기전에 따라 골흡수 억제 약물과 골형

성 촉진약물로 나눌 수 있는데 이 연구에서는 현재 임상에서 널리 쓰는 골

흡수 억제 약물들을 대상으로 한다. 대상 약제들은 아래와 같다.

① HRT

(conjugated equine estrogen 25일 투여 + medroxyprogesterone acetate 12일 투여)

② bisph osphonat e계열의 Alendron at e
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③ Calcium 제제

④ 활성 비타민 D 제제(Calcit riol )

3 . 비용 의 추정

골다공증 치료에 소요되는 비용은 직접비용, 간접비용, 파생비용을 추정하

고, 연구대상이 50대 폐경기 여성이므로 우리나라 유방암 검진지침 (KRS )

에 따른 유방촬영을 하는 것으로 가정한다. 또한 골밀도 측정은

DEXA (Du al En ergy X - ray Ab sorpt iom etry ) 측정기기를 사용한다. 직접비

용으로는 약제비, 골밀도 검사비, 진찰료, 조제 및 투약료를 산정하고, 간접

비용으로는 교통비용, 외래 환자의 시간비용 등으로, 파생비용은 약물 치료

시 나타나는 부작용 모니터링 및 합병증 치료 등에 관한 비용을 고려하여

산출한다.

4 . 효과 의 추정

(1) 메타 분석

메타 분석은 기존의 연구 결과들을 관심 있는 주제에 맞게 기준을 설정한

후, 그 기준에 적합한 개별적 연구들의 분석결과를 통계적으로 재분석하여

동질성 확보를 하는 질적 분석과 개별 연구들로부터 얻은 각각의 효과 추

정치를 종합하여 하나의 유효 크기를 추정하거나 비교하는 양적 분석을 통

해 통계적 검증력을 증가시켜 개별 연구 결과보다 일반화된 결과를 얻는

것이다. 이 연구에서는 기존의 문헌들 중에서 50대 폐경기 증후를 보이는

여성 중 이차성 골다공증을 앓고 있는 환자군을 제외한 대상으로 위에서
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기술한 약제를 투여 받은 임상자료를 수집하여 통계 처리한 후 정량적 결

과들을 도출한다.

(2) 약물효과 추정식에 가상 코호트 적용

1년간 위에서 기술한 약제 투여를 가정하여 50대 폐경 증후를 가진 여성의

가상적인 코호트1)를 메타분석 결과 나온 결과를 통계 처리한 후 구축한

추정식에 적용시킨다.

(3) 효과 추정

가상 코호트를 약물효과 추정식에 적용하여 얻은 BMD (bon e m ineral

den sity )의 백분 변화량을 본 연구의 각각 약제별 효과로 추정한다.

5 . 골다공증 치료 약제의 비용- 효과 분석 모형도

본 연구는 골다공증 치료 약제별 (HRT , Alen dronat e. Calcit riol, Calcium )

직접비용, 간접비용, 파생비용 등 비용을 투입하여 골밀도 변화량이 어떻게

증가되는지를 산출물인 효과로 측정하여 각 약제별 투입 비용을 산출 효과

로 나누어 그 비용- 효과 비를 구하고자 한다.

1) 본 연구는 R ow e 등 (1997)이 발표한 한국의 골다공증 역학에 관한 논문에서

50- 59세 한국 여성의 코호트 특성을 인용하였다 .
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그림 2. 골다공증 치료 약제별 비용- 효과 분석 모형도

투 입 (비 용 )

▶

약 물 치 료

▶

산 출 (효 과 )

직접비용

(진찰료 , 약품비 ,

조제료 , 검사비 )

간접비용

(시간비용 , 교통비 ,

기타비용 )

파생비용

(부작용 치료비 )

① HRT

② Alendron ate

③ Calcium

④ 활성 비타민 D

골밀도의 백분 변화량

(Bone Mineral Density,

BM D )

비용- 효과비 = 투입(비용) / 산출 (효과)

6 . 민감 도 분석

본 연구는 실제 골다공증 치료를 받고 있는 환자를 대상으로 한 관찰 연구

가 아니라 모의 실험을 한 추정치를 사용하였으므로 민감도 분석이 요구되

는데 장기간의 약물투여이므로 코호트의 특성중의 하나인 약물 투여 전의

초기 BMD 수치에 따른 민감도 분석을 수행한다.
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IV . 연구결과

1 . 비용 의 추정 결과

1.1. 의료 부문 직접 비용

1.1.1. 약제비

본 연구는 병원 외래에서 1년간 골다공증 치료 및 예방의 목적으로 약물을

투여한 것으로 가정하여, 환자가 지불한 약가는 보험 약가 자료를 기준으

로 하고 2001.1.1자로 시행2)된 상대가치점수제3)에 의한 조제비를 산정하여

약제비로 하였다. 본 연구에서 선택된 4가지 약제에 대한 보험 약가 및 상

용량에 따른 30일 약가는 다음과 같다.

2) 국민건강보험법 시행령 제24조 제2항 및 국민건강보험요양급여의기준에관한규칙

제8조 제2항 및 제4항에 의한 건강보험요양급여행위및그상대가치점수 제정 고

시 (2000.12.8)되어 시행되고 있다 (보건복지부 고시 제2000- 67호 ).
3) 상대가치점수제는 의료기관이 수행하는 각 진료행위를 소요시간과 노력 , 위험도

를 고려하여 점수화한 뒤 점수당 단가를 곱하여 계산하는 것이다 . 이는 금액중

심의 수가체계의 모순점으로 지적된 각 진료행위가 불균형을 시정하여 원가수

준에 미달하는 진료행위에 대한 단계적인 조정과정을 통해 보험수가를 원가수

준으로 조정하고 , 각종 비급여 진료행위에 대해서도 상대가치 수가제도에 의해

원가산출이 가능하게 되어 이들 진료행위에 대해서는 상대가치 점수에 의한 법

정 비급여 체계를 유지토록 하여 환자들의 진료비 부담을 줄이고 , 의료계 입장

에서는 법정 비급여 체계를 통해 의료의 균형적인 발전을 도모하는 것으로

2001.1.1 현재 상대가치 점수 1점당의 단가는 55.4원이다 .
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표 4. 연구 대상 약제의 약가

(2001.4.1 현재)

성분명 용량 제품명/ 회사명 상용량
보험약가

(원)

30일 약가

(원)

H RT

c o n j u g a t e d
equine
estrogen

0.625mg

1.25mg
스로겐/ 삼일 0.625mg

86

123

2,150

( 25 일 투 약 )

+ 2,256

(12일투약 )

= 4,406

medroxy
pr og ester one
acetate

2.5mg

5mg

10mg

프로베라/ 업죤 5mg

120

188

294

A len dr on at e

5mg

10mg

70mg

마빌정/ 유유산업

포사맥스/ 한국MSD
10mg

965

1,448

10,136

43,440

Calcit r iol 0.25㎍ 로칼트롤/ 로슈 0.5㎍ 463 27,780

Calcium 950mg 칼사이트/ 신동방 1900mg 55 3,300

자료 : eKIM S

병원에서 처방되는 다빈도 처방 의약품 목록에 의해 골다공증 예방 및 치

료에 사용되는 대표적인 약물들을 근거로 대표 보험약가를 정하였다.

약국에서 환자가 지불하는 비용으로는 위에 기술된 약가 이외에 약국관리

료, 기본조제기술료, 복약지도료, 처방전에 의한 조제료, 의약품관리료 등이

있으며 약가를 제외한 30일 내복약 조제에 따른 총 약제비는 9,200원

(2001.1.현재)으로 계산은 다음과 같다.

총 약제비 계산방법

= [ 약국관리료 점수+ 기본조제기술료 점수+ 복약지도료 점수

+ 약국 조제료 점수 + 의약품 관리료 점수 ] x 55.4원 + 약가
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.

표 5. 연구 대상 약제의 연간 총 약제비

(2001.4.1 현재) (단위 : 원)

약제 연간 약가 연간 조제료 연 간 총 약 제 비

HRT 52,872 110,400 163,2 72

A len dronat e 521,280 110,400 631,68 0

Calcit r iol 333,360 443, 760110,400

Calcium 39,600 110,400 15 0,000

자료 : P h arm M an ag er 2000 v 2.1, 대한약사회

1.1.2. 진료비

의료부문 직접비용의 또 다른 하나인 총 진료비는 일반적으로 다음과 같이

계산한다.

총 진료비 계산

= [ 진찰 (초진 또는 재진)점수 + 처방 (의료기관 종별가산률4) 적용)

점수 + 각종검사(의료기관 종별가산률 적용)점수 ] x 55.4원

그러나, 본 연구에서는 1년간 골다공증 치료를 위한 50세 폐경기 여성들을

대상으로 하였으므로 치료를 시작할 때 골다공증 진단을 위해 골밀도

(Bone Min eral Den sity , BMD ) 측정 (Dual en ergy x - r ay ab sorbtiom erty ,

DEXA ) 검사를 하고 1년 후에 다시 골밀도 측정 (DEXA ) 검사를 시행하는

4) 건강보험요양급여행위및그상대가치점수 (보건복지부 고시 제2000- 67호 )에 따른

의료기관 종별가산률은 종합전문요양기관 - 30% , 종합병원 - 25% , 병원 - 20% , 의원

- 15%을 가산하며 종별가산율 미적용 등으로 분류된다 . 본 연구에서는 의료기관

별 주된 처방형태를 파악할 수 없었고 , 연구 대상 약제가 다양한 의료기관에서

처방되고 있는 임상 현실을 감안하여 의료기관별 종별가산률을 적용하지 않았

다 .

- 26 -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



것으로 연 1회 실시를 가정하고, 진찰에는 재진료를 적용하였으며, 처방료

와 각종 검사비는 의료기관 종별가산률을 적용하지 않고 계산하였다.

표 6. 연간 총 진료비

(2001. 4. 1 현재)

항 목 별 비 용 (원)

진찰료(재진) 5,300 x 12회

처방료(30일분 원외처방료) 8,390 x 12회

골밀도 검사비 (DEXA , 2부위 검사) 38,740 x 1회

총 진 료비 2 03,02 0원

자료 : 건강보험요양급여비용내용 2001.

위의 표에서 나타난 비용들을 근거로 1년간 골다공증 치료에 소모되는 약

제별 의료부문 직접비용은 다음과 같다.

표 7. 연간 의료부문 직접 비용

(2001. 4. 1 현재)

약제별 연간 약제비 연간 진료비 합 계

HRT 163,272 203,020 366,2 92

A len dronat e 631,680 203,020 834 , 700

Calcitr iol 443,760 203,020 64 6, 78 0

Calcium * 150,000 164,280 314 ,28 0

*전문가 의견에 의하면 임상의들은 Calcium 경우 골밀도 검사 없이 연

령을 고려하여 경험적 투여를 하고 있어 본 연구에서도 Calcium 투여

의 경우 골밀도 검사 비용을 제외하여 진료비를 진찰료와 처방료로 구

성하였다 .
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1.2 . 간접 비용

간접비용은 질병의 발생으로 인해 불가피하게 감소될 수밖에 없는 가치를

말하는 것으로, 즉 어떤 질병으로 인하여 조기사망, 활동 불능, 쇠약 등이

초래되는데 이로 인한 노동생산성의 저하 및 상실 때문에 발생하는 경제적

손실의 합이다. 그러나 이와 같은 간접비용은 정확히 추정할 수 있는 자료

가 존재하지 않아 본 연구에서는 환자 본인의 교통비와 병원 및 약국 방문

에 따른 시간 손실 비용만 계산하였다.

1.2.1. 교통비

1995년도 국민건강조사 자료5)에 의하면 외래환자의 평균 왕복 교통비용은

1회당 4,550원인 것으로 추산되었다. 이를 2001년 4월의 평균 교통물가지수

(1995년 = 100, 2001년 4월 = 149.5)를 이용하여 보정하면 2001.4. 현재 외

래환자의 평균 왕복 교통비용은 6,802원으로 추정된다.

1.2.2. 환자의 시간 손실 비용

골다공증 환자가 외래진료를 받기 위해 소요되는 시간은 의료기관까지의

왕복시간, 진료 대기시간, 진료시간, 검사시간, 약국에서의 대기시간, 복약

상담시간 등으로 구성되며, 이에 대한 시간 손실 비용은 외래 내원시 소요

되는 각 시간에 따른 소득 상실분의 기회비용을 시간 손실 비용으로 추정

하였다. 본 연구는 골다공증 치료에 대한 대상 환자군을 폐경기 증후를 보

이는 50대 여성의 가상 코호트로 한정시켰으므로, 이 가상 코호트의 소득

상실분은 1999년 노동통계 (노동부)에 근거한 시간당 임금을 적용한다. 통계

자료에 따르면 폐경기 증후군을 보이는 여성 50- 59세의 평균 연령은 54.5

이며, 월 급여 총액은 790,088원이고, 월 평균 근로시간은 218.2시간으로

54.5세 한국 여성의 시간당 임금은 3,651원 (1999년 현재)로 추산된다. 이를

외래 방문시 소요되는 시간에 대비하여 계산하면 다음과 같다.

5) 한국보건사회연구원 , 한국인의 건강과 의료이용실태 , 1995
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표 8. 외래방문 1회당 환자 시간 비용

항 목 소요시간 비 용

평균 외래 방문 왕복시간1) 60분 3,651

평균 외래 진료 대기시간2 ) 34분 2,069

평균 외래 진료/ 검사 시간3 ) 10분 609

평균 약국 조제 대기시간4 ) 24.6분 1,497

합 계 2시 간 8분 36초 7,82 6

1)
95 국민건강조사

2 )
약업신문 4368호

3 )
데일리팜 2001.3 .15자 기사

4 )
의개련과 전국시민 소비자단체 모니터사업보고서 2000.12.30

1.2.3. 약물 치료에 따른 부작용 및 합병증 치료비용(파생비용)

에스트로겐을 단독으로 사용하면 자궁내막암의 위험도가 3- 8배 증가하지만

프로게스토겐을 병합 사용하면 자궁내막암의 위험도가 에스트로겐을 투여

받지 않는 폐경 후 여성보다 감소한다. 폐경기 여성에게서 에스트로겐요법

이 유방암의 빈도에 미치는 영향에 대해서 아직도 논란이 많다. 그러나, 에

스트로겐을 10년 이상 장기간 복용을 한 여성, 특히 유방암의 소인이 있는

여성, 유방암 가족력을 지닌 여성의 경우 HRT 실시시에 유방암 검진 검사

를 하는 것이 추천된다.

A len dronat e 복용시에 나타나는 부작용은 무기질 침착을 억제하여 발생되

는 골연화증을 일으키는 bisph osphonat e류의 et idron at e와는 달리 오심, 구

토, 설사 등의 위장관 장애가 있다. 식도를 자극시키고 식도염을 유발시킬

수 있기 때문에 복용 후 충분하게 물을 마시도록 하여야 하며 복용 후 눕

지 않도록 주위를 하여야 한다.
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활성 비타민 D를 다량으로 지속적으로 투여할 경우에는 고칼슘혈증 및 고

칼슘뇨증이 올 수 있으므로 주기적으로 혈청칼슘과 요칼슘배설량, 혈청내

비타민 D 및 활성대사물의 양을 측정하는 것이 좋다.

본 연구에서는 Alendron ate 복용시 나타나는 위장관 부작용의 경우와 활성

비타민 D의 부작용 등은 증상이 경미하고 용량을 감소시키거나 투약을 중

단했을 경우 증상이 호전되므로 부작용 발생시 소요되는 비용은 고려하지

않기로 하였다. 그러나 HRT 의 경우는 유방암 검진검사를 실시하여 유방암

위험이 없을 경우에만 실시하고 있는 것이 현재 임상의들의 의견이므로

m am m ography (양측촬영 기준)실시를 한 후에 HRT 로 투여하는 것으로 파

생 비용 산정을 하겠다. 이 때 발생하는 HRT 시행시의 파생 비용인

m am m ography 비용은 기본 수가6)가 5,490원이지만 양측촬영으로 4매 촬

영하므로 15,097원이며 재료대 비용인 1,760원을 더해 총 16,857원으로 계

산된다.

1.2.4. 약물 치료시 1년간 소요된 비용 추정

본 연구 대상 약물에 따른 1년간 소요된 직접비용과 간접비용, 그리고 파

생비용의 총 합계를 계산하여 보면 Alendron at e 10m g 투여시 1년간 소요

된 비용이 가장 많으며 Calcium 투여시 소요된 비용이 가장 적게 나타났

다. 이것을 좀 더 구체적으로 보면 HRT 의 경우 직접비용이 366,292원, 간

접비용이 175,536원, 파생비용이 16,857원으로 1년간 소요된 총 비용이

558,685원이며, Alen dronat e 10m g은 직접비용이 834,700원, 간접비용이

175,536원으로 총 비용이 1,010,236원으로 나타났으며, Calcit r iol은 직접비용

이 646,780원, 간접비용이 175,536원으로 총 비용이 822,316원이며, Calcium

의 경우는 직접비용이 314,280원과 간접비용이 175,536원으로 총 489,816원

으로 추정되어 계산되었다.

6) 건강보험요양급여기준 (2001.1.)
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표 9. 약제별 1년간 소요된 비용

(단위 : 원)

약물별
직접비용

간접비용 파생비용 합 계
약제비 진료비

HRT * 163,272 203,020 175,536 16,857 558 ,685

Alendronate 10 631,680 203,020 175,536 고려하지 않음 1,010,2 36

Alendronate 5 457,800 203,020 175,536 고려하지 않음 836,35 6

Calcit r iol 443,760 203,020 175,536 고려하지 않음 822 ,316

Calcium * * 150,000 164,280 175,536 고려하지 않음 489,816

*conju g at ed equin e es tr og en 0.625m g 25일 투여

+ m edr ox y pr og est er on e acet a t e 5m g 12일 투여
* * 1900m g/ day

가장 적은 비용이 드는 약제와 가장 많은 비용이 소요되는 약제는 각각

Calcium과 Alen dronat e 10m g이며 비용간의 차이는 약제비 즉, 약가의 차

이에 기인한 것이다. 위 표의 내용을 그래프로 나타내면 다음과 같다.

그림 3. 약제별 1년간 소요된 총 비용
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2 . 효과 의 추정

본 연구에서는 약물 치료의 효과를 요추 (L2- L4)의 BMD 수치와 대퇴 관절

의 BMD 수치의 백분 변화량으로 하였다. 이 효과에 대한 자료는 대규모

코호트 연구를 시행하는 것이 불가능하여 기존의 임상 시험 연구 결과로부

터 얻어냈다. 임상 시험 자료는 1990년 1월부터 2000년 12월까지

MEDLINE을 통해 검색한 연구논문들을 대상으로 메타분석을 실시하였다.

본 연구에서는 메타분석에 사용한 자료들을 다음과 같은 기준에 근거해 선

정하였다. 첫째, 50세 이후의 폐경기 여성을 대상으로 한 임상논문이어야

한다. 둘째, 한 가지 약물 이상을 동시에 투여한 병용요법은 본 연구에서

제외한다. 셋째, 실험군과 대조군으로 통제되고 무작위 배정이 이루어진 임

상시험이어야 한다. 넷째, 환자수와 연령, 시험기간, 초기의 BMD 수치가

명기된 임상문헌이어야 한다. 다섯째, BMD 측정이 DEXA로 시행된 임상

시험이어야 한다.

이와 같은 기준을 적용하여 HRT 실시 한 후의 효과에 대한 임상 시험은

21개 (1938개의 관찰치), A len dronat e 효과에 대한 임상 시험은 9개 (1,404개

의 관찰치), 활성 비타민 D 효과에 대한 임상 시험은 11개 (1003개의 관찰

치), Calcium 효과에 대한 임상시험은 9개(273개의 관찰치)를 얻었다.

이러한 임상 시험 자료들은 약물의 투여량과 투여기간, 투여 시점 및 대상

환자수가 달라 각 임상 시험 자료에 의한 약물별 치료 효과에 대한 추정치

를 얻기 위해 각각의 관찰치들을 통합하고 대상 환자수에 가중치를 부여하

고 m ix ed linear m odel7)을 이용하여 각 약제별 또는 BMD 측정 부위별 약

7) m ix ed lin ear m odel이란 GLM pr ocedur e를 사용하는 s t an dar d lin ear m odel을

일반화시킨 것으로 fix ed effect s par am et er와 r an dom effec t s par am et er가 혼재

되어 있는 데이타 처리시 이와 같은 모델이 적용된다 . 특히 실험에서 얻은 반복

된 측정 수치를 다루는데 더 유용하게 적용된다 . 본 연구에서는 th e SA S ®

s y st em v 8.1의 pr oc m ix ed pr ocedur e를 채택하였다 .

- 32 -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



물 효과 추정식을 구하였다. 다만 MEDLINE에서 검색한 임상 자료가 장기

간의 약물 임상 실험이 아니라 단기간의 효과를 구한 자료이므로 아래의

모델을 약물의 장기간 투여시의 효과를 외삽(ex tr apolation )으로 추정하는

것은 무리가 있으므로 본 연구에서는 다음과 같은 m ix ed linear m odel을

이용한 약물효과 추정식은 1년간의 약물 투여 효과 즉, BMD 백분 변화량

을 추정하는 것으로만 한정하여 수행하고자 한다.

2 .1. 약제 별 B MD 수 치의 백분 변화 량

2.1.1. 요추 BMD 수치에 대한 백분 변화량

요추 BMD 수치에 대한 각 약제별 약물효과 추정식 (p < 0.05)은 다음과 같

다 (부록3 참조).

① HRT

Y = α+ βA ge +δInitial BMD

② A len dronat e

Y = α+ βA ge +γLog (Dose) + δInit ial BMD

③ 활성 비타민 D

Y = α+ βA ge +δInitail BMD

④ Calcium

Y = α+ βA ge +γLog (Dose) + δInit ial BMD

Y : BMD 백분 변화량

A ge : 연령, y ear

Dose : 약물 투여 용량, m g/ day

Initial BMD : 약물 투여 전의 초기 BMD 수치, g/ cm 2
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위의 모델에 가상 코호트인 54.5세 한국 여성의 평균 요추(L2- L4) 값인 0.99

18)를 적용하여 보면 다음 표와 같이 약제별 백분 변화량을 구할 수 있다.

표 10. 약제별 요추* BMD 변화량

약제별 백분 변화량

HRT 3.24

Alendron ate 10 2.92

Alen dronat e 5 2.21

활성 비타민 D - 1.57

Calcium * * - 7.78

*L2- L4
* * 1900m g/ day

2.1.2. 대퇴 관절 BMD 수치에 대한 백분 변화량

대퇴 관절에 대한 BMD 백분 변화량 추정치를 구하는 약제별 약물효과 추

정식 (p < 0.05)은 다음과 같다 (부록3 참조).

① HRT

Y = α+ βA ge +δInitial BMD

② A len dronat e

Y = α+ βA ge +γLog (Dose) + δInit ial BMD

③ 활성 비타민 D

Y = α+ βA ge +δInitial BMD

④ Calcium

Y = α+ βA ge +γLog (Dose) + δInit ial BMD

8) Row e 등 (1997)의 연구결과에서 인용하였다 .
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Y : BMD 백분 변화량

A ge : 연령, y ear

Dose : 약물 투여 용량, m g/ day

Init ial BMD : 약물 투여 전의 초기 BMD 수치, g/ cm 2

위 추정식에 50- 59세 한국 여성(평균 54.5세)의 대퇴 관절의 BMD 수치인

0.8349)를 적용시키면 다음과 같은 약제별 백분 변화량을 구할 수 있다.

표 11. 약제별 대퇴 관절 BMD 변화량

약제별 백분 변화량

HRT 0.99

Alendron at e 10 0.76

Alen dronate 5 0.57

활성 비타민 D - 2.1

Calcium * - 2.92

* 1900m g/ day 투여

각각의 모델에 가상 코호트를 적용시켜 구한 BMD 백분 변화량은 요추의

경우, HRT 실시 후의 BMD 변화량은 3.24% , Alendron ate 10m g 투여 후

의 BMD 변화량은 2.92% , Alendron ate 5m g 투여 후의 BMD 변화량은

2.21% , 활성 비타민 D 투여 후의 BMD 변화량은 - 1.57% , Calcium

(1900m g/ day ) 투여 후의 BMD 변화량은 - 7.78%로 얻을 수 있다. Calcium

투여군의 경우 골밀도에 영향을 미치는 칼슘 투여 효과보다는 연령에 따른

골밀도의 감소량이 매우 커 약물 투여로 골밀도의 자연 감소량을 둔화시키

는 효과를 볼 수 없었으며, 비타민 D 투여군의 경우에도 연령에 따른 골밀

도의 자연 감소량을 상쇄시킬 만큼의 골밀도 변화량을 보이지 못하였다.

9) Row e 등 (1997)의 연구 결과에서 인용하였다 .
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각각의 모델에 가상 코호트를 적용시켜 얻은 대퇴 관절 부위의 BMD 수치

의 변화량은 HRT 의 경우 0.99% , Alendron at e (10m g/ day ) 투여의 경우

0.76% , 활성 비타민 D 투여의 경우 - 2.1% , Calcium (1900m g/ day ) 투여의

경우 - 2.92%로 나타났다. 요추의 경우와 마찬가지로 활성 비타민 D 투여

군과 Calcium 투여군의 대퇴 관절의 BMD 변화량이 연령에 따른 자연 골

밀도 감소분을 상쇄시키지 못한 결과를 나타내고 있다. HRT 투여군과

A len dronat e 투여군을 비교하여 보면 요추에서와 유사하게 HRT 투여군의

BMD 변화량이 Alen dronat e 투여군보다 더 나은 변화량을 나타내고 있다.

3 . 비용 - 효과 분석

3.1. 약제별 BMD 수치의 백분 변화량에 대한 비용- 효과 분석

3.1.1. 요추 BMD 수치에 대한 비용- 효과 분석

메타분석의 결과 얻어진 BMD 변화량과 1년간 약물 투여시 소요되는 총비

용에 대한 비용- 효과 분석을 실시 해 보면 다음과 같다.

표 12. 약제별 요추 BMD 변화량에 대한 비용- 효과비

약제별 1년간 총비용 (C) BMD 변화량(E ) 비용/ 효과 (C/ E )

HRT * 558,685 3.24 172,433.64

A len dronat e 10 1,010,236 2.92 345,971.23

Alendron at e 5 836,356 2.21 378,441.63

*
본 연구의 HRT 는 conju g at ed equin e est r og en 0.625m g 25일 투여와

m edr ox y pr og est er on e acet at e 5m g 12일 주기투여로 비용을 산정하였다 .
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그림 4. 약제별 요추 BMD 변화량에 대한 비용- 효과비

3.1.2. 대퇴 관절 BMD 수치에 대한 비용- 효과 분석

메타분석의 결과 얻어진 BMD 변화량과 1년간 약물 투여시 소요되는 총비

용에 대한 비용- 효과 분석은 다음과 같다.

표 13. 약제별 대퇴 관절 BMD 변화량에 대한 비용- 효과비

약제별 1년간 총비용 (C) BMD 변화량(E ) 비용/ 효과(C/ E )

HRT 558,685 0.99 546,328.28

A len dronat e 10 1,010,236 0.76 1,329,257.89

Alendron ate 5 836,356 0.57 1,467,291.23
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그림 5. 약제별 대퇴 관절 BMD 변화량에 대한 비용- 효과비

약물 투여 후 BMD 수치 변화량은 HRT > Alen dronat e 10m g > Alen dronate

5m g 순으로 많이 개선되며, 비용- 효과비를 비교해 보면, HRT > Alendronate

10m g> Alendronate 5m g 순으로 비용- 효과적인 약제로 나타났다.

4 . 민감 도 분석

본 연구의 최종 결과인 비용- 효과비에 영향을 미칠 수 있는 요인으로는 1

일 투여 용량, 용량별 약품비, 가상 코호트의 연령, 약물 투여 전의 초기

BMD 수치, 약물 치료 기간 등을 들 수 있다. 그러나 연구의 가정을 약물

투여 기간을 1년간으로 한정하고 폐경기 여성으로 제한하였기 때문에 메타

분석에 이용된 임상 시험 자료들의 범위를 벗어나지 않으면서 가상 코호트

의 약물 투여 이전의 초기 BMD 수치에 따른 민감도 분석을 수행하였다.

먼저 요추 BMD 0.891 수치를 가지는 가상 코호트와 대퇴 관절 BMD

0.734 수치를 가지는 가상 코호트의 약제별 BMD 백분 변화량과 비용- 효

과비는 다음과 같다.
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표 14. 약제별 요추 BMD 0.891의 비용- 효과비

약제별 1년간 총비용 (C) BMD 변화량(E ) 비용/ 효과 (C/ E )

HRT 558,685 4.00 139,671.25

Alendron ate 10 1,010,236 2.55 396,170.98

Alen dronat e 5 836,356 1.85 452,084.32

표 15. 약제별 대퇴 관절 BMD 0.734의 비용- 효과비

약제별 1년간 총비용 (C) BMD 변화량(E ) 비용/ 효과 (C/ E )

HRT 558,685 1.43 390,688.81

Alendron at e 10 1,010,236 1.24 814,706.45

Alen dronat e 5 836,356 1.05 796,529.52

각각의 가상 코호트에 0.1g/ cm 2 만큼씩 감소한 BMD 수치를 대입하여 계

산한 결과 요추에서는 HRT 실시가 4.00% , Alen dronate 10m g이 2.55% ,

A len dronat e 5m g이 1.85% 증가를 보였고 대퇴 관절에서는 HRT 가 1.43% ,

A len dronat e 10m g이 1.24% , Alen dronat e 5m g이 1.05%의 증가를 보여

HRT 의 경우 요추 BMD 수치를 올리는데 Alen dronat e보다 매우 좋은 결

과가 나왔다. 특히 HRT 실시는 BMD 수치가 높은 대상군으로 분류되는

즉, 일반적으로 예방 목적으로 약물 투여를 실시하는 저위험군보다는

BMD 수치가 낮은 고위험군 환자를 대상으로 약물을 투여하는 것이 BMD

수치를 더 많이 올리는 결과(0.991:3.24% 0.891:4.00% )를 나타내고 있다.

그러나 Alendron at e 10m g의 요추 BMD 수치 변화량을 보면 0.891 g/ cm 2

를 나타내는 가상 코호트를 적용시켰을 경우(2.55% )가 0.991 g/ cm 2를 나타
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내는 가상 코호트를 적용시켰을 경우 (2.92% )보다 오히려 BMD 변화량이

더 낮아졌는데 이는 Alen dronat e 투여를 치료 목적보다는 예방 목적으로

사용하는 것이 더 좋은 BMD 개선을 나타낸다고 해석되어 진다.

그림 6. 초기 요추 BMD 차이에 의한 BMD 백분 변화량

그림 7. 초기 대퇴 관절 BMD 차이에 의한 BMD 백분 변화량
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위와 같은 결과를 토대로 비용- 효과비를 구해보면 다음과 같다.

그림 8. 요추 BMD 차이에 의한 비용- 효과비

그림 9. 대퇴 관절 BMD 차이에 의한 비용- 효과비
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위의 표들을 분석해 볼 때, BMD 수치가 낮은 고위험군을 치료 목적으로

HRT 를 사용하는 것이 BMD를 1% 올리는데 97,743.75원과 273,409.09원으

로 가장 비용- 효과적인 약물임을 알 수 있다. 그러나 대퇴 관절 부위는 요

추 부위와는 달리 BMD 수치가 낮은 고위험군 치료시에는 Alendron at e

5m g이 Alendron at e 10m g 보다 더 비용- 효과적인 약제로 나타났다.

- 42 -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



V . 고 찰

골다공증은 낮은 골량과 골조직 미세구조의 장애에 의해 골의 취약성과 골

절에 대한 감수성이 증가되는 전신성 골격질환이다. 골다공증은 임상적으

로 골절로 나타나는데, 골절은 척추, 원위전완, 대퇴경부에 주로 발생한다.

대퇴경부의 골절은 가장 심한 골다공증의 임상증상으로 5- 20%의 환자가

골절이 발생한 후 1년 내에 사망하며, 생존자의 약 50%는 회복되더라도

일상생활에 많은 지장을 받는다. 골다공증에 의한 골절은 여성에서는 주로

폐경기 이후에 증가하기 시작하여 노년기가 되면 급격하게 증가한다. 골절

의 발생 빈도는 민족에 따라 다르며, 백인여성의 경우 50세 이후 약 40% ,

백인남성의 경우는 약 13%가 골다공증에 의한 골절이 발생한다고 알려져

있다.

미국 골다공증재단 (Nation al Osteoporosis F oundat ion )이 조사한 자료에 의

하면 1995년 미국 45세 이상 인구에서 골다공증성 골절로 소요되는 의료비

가 138억 달러로 이중 여성이 80.4% , 남성이 19.6%를 차지하였다. 의료비

중 입원비로 62.4% , 간호요양원 비용으로 28.2% , 외래진료비로 9.4%로 지

출되었고, 대퇴골절로 인한 의료비가 63.1% , 척추 및 기타 부위 골절로

36.9%가 지출되었다고 보고하였다. 사회의 노령화가 진행될수록 골다공증

과 같은 만성 질환의 이환률이 높아지고 그에 따른 의료비용과 간접비용,

자원 소모량도 증가할 것이므로 본 연구에서는 골다공증 치료 및 예방에

사용되는 약제 중 현재 임상에서 널리 권장되는 4가지 약제인 HRT ,

A len dronat e, 활성 비타민 D, Calcium을 대상으로 비용- 효과 분석을 실시

하여 제한된 자원의 효율적 배분에 대해 정책적 고려를 제공하고자 한다.

본 연구는 제I형 골다공증의 제외한 나머지 이차성 골다공증에 이환된 환

자를 제외하고 폐경기 여성으로 연구 대상을 한정하였다. 이는 골밀도가
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가장 많이 감소되는 시기가 폐경기이므로 이때의 예방과 치료에 대한 보건

의료 중재가 얼마나 감소되는 골밀도를 둔화시킬 수 있는가를 알아보고자

하였다. 연구 기간 동안의 치료효과는 여러 가지 위험 요인에 의해서 좌우

되는데 특히 다음과 같은 위험 요인들이 있다. 유전적 요인으로 백인 인종,

여성, 가족력 등이 있고 내분비 요인으로는 폐경 연령과 corticost eroid 약

물 복용 여부 등이 있으며, 적은 칼슘 섭취, 과도한 음주, 흡연, 낮은 골량

등과 만성 염증성 전신성 질환인 류마티스성 관절염 등과 같은 질환도 위

험인자가 된다. 그러나 메타 분석에서 얻어진 임상 시험 문헌으로 볼 때

장기간이 아니라 1년 내외의 단기간의 임상 시험들이므로 연령과 성별을

제외한 다른 위험 요인들은 고려하지 않았고, 인종간의 차이 또한 골다공

증의 주된 위험 요인이지만 골다공증 약물 투여시 치료 효과에 대한 국내

의 임상 문헌들이 충분치 않고 단일 요법보다는 병합요법에 관한 임상들이

많아 MEDLINE에서 검색한 외국논문과 일부 국내논문을 메타분석에 이용

하여 국내 실정을 충분히 반영하지 못한 한계가 있었다. 그리고 메타분석

으로 효과를 추정하는데 있어 주의할 점은 발표된 연구 논문들만을 대상으

로 했을 경우 생기는 'publication bias '로 저널에 발표된 논문들은 통계적

으로 유의하거나 결과가 우수한 것들이 대부분이므로 실제 약물의 효과보

다는 본 연구의 효과 추정이 다소 높게 추정되었을 가능성이 있다.

골다공증 약물 치료의 효과의 중간산물로는 혈청의 ost eocalcin e과 소변의

pyridin olin e, 혈중 칼슘, 인 및 Alkaline ph osphat ase, 혈중 creat in in e,

1,25 (OH )2 - Vit am in D 등과 골밀도 측정기기로 측정한 BMD (Bon e

Mineral Den sity ) 수치 등이 있으나, 본 연구에서는 DEXA로 측정한 골밀

도의 변화량을 효과로 하여 각 약제별로 효과를 추정하였다. 메타분석에

의해 얻어진 자료로 m ix ed linear m odel을 이용하여 약물효과 추정식을 구

축하고, 그 추정식에 가상 코호트를 적용하여 1년간 50대 폐경기 여성에게

서 약물 투여의 효과인 BMD 변화량을 도출하였다. 가상 코호트 적용 결
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과 요추의 BMD 변화량이 가장 큰 약제는 HRT 이며, Alendron ate

10m g/ day , Alen dronat e 5m g/ day 순이며, 활성 비타민 D와 Calcium의 경

우에는 폐경기 여성에게서 시작되는 급격한 골밀도 감소분을 상쇄시킬만한

효과를 보이지 않았다. 이는 메타 분석에 이용된 논문의 연구 편수가 적어

효과 추정이 어려웠고, 또한 모델에서 고려된 변수 이외에 대상 환자군의

골다공증 위험 요소와의 관계를 과소 평가한 것이 아닌가 여겨진다. 대퇴

관절의 BMD 변화량에 관한 결과를 살펴보면 요추의 경우와 다르지 않게

나타났다. BMD 변화량이 가장 큰 약제는 HRT 이며, Alendron at e

10m g/ day , Alen dronat e 5m g/ day 순으로 나타났다.

약물의 치료비용으로는 의료부문의 직접비용과 간접비용, 약물치료에 수반

되는 부작용 및 합병증 치료와 예방에 소모되는 파생비용 등으로 나누어

추정하였다. 직접비용에는 약품비, 진료비, 조제료, 검사료 등이 포함되었고

간접비용에는 환자의 교통비, 치료소요 시간의 기회비용 등이 포함되었다.

비용 추정에 영향을 주는 여러 가지 요소들 중 아래의 그림과 같이 의료부

문의 직접비용 중 Alen dronate 10m g과 Calcit riol의 약제비가 진료비에 비

해 많은 부분을 차지하고 있어 총 비용 증가에 주요 요인으로 작용하고 있

다. 연간 의료부문 직접비용에서는 Alen dronat e 10m g이 가장 많은 비용이

소요되는 것으로 나타났고, 다음이 Calcit r iol, HRT , Calcium 순서로 나타

났다.
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그림 10. 약제별 의료부문 직접비용 중 약제비와 진료비의 비교

이러한 결과들을 토대로 산출된 비용/ 효과비를 살펴보면, 요추 부위는

HRT 가 172,433.64(원/ %변화량)로 가장 비용 효과적인 약제로 나타났고 다

음이 Alen dronate 10m g으로 345,971.23 (원/ %변화량)를 나타냈으며,

A len dronat e 5m g이 378,441.63 (원/ %변화량)의 순서를 보였다. 가상 코호트

의 특성 중 약물 투여전의 BMD 수치를 메타 분석에 사용된 임상 자료 범

위 내에서 다르게 적용해 본 결과 가장 비용 효과적인 약제는 HRT 로,

BMD 수치 1% 올리는데 약물 투여전 BMD 수치 0.991 적용시 172,433.64

원보다 BMD 수치 0.891 적용시 139,671.25원으로 더 나은 결과가 나왔다.

이는 골밀도가 낮은 환자군에서 HRT 을 적용한다면 좀 더 비용- 효과적인

약제 선택이라고 생각할 수 있다. 그러나, Alendron at e의 경우는 BMD 수

치 1% 올리는데 BMD 수치 0.991 적용의 경우 10m g 투여시 345,971.23원

과 5m g 투여시 378,441.63원으로 나타났으며, BMD 수치 0.891 적용의 경

우 10m g 투여시 396,170.98원과 5m g 투여시 452,084.32원으로 나타났다.

그러나 대퇴 관절의 BMD 수치 0.734를 가지는 가상 코호트의 경우는
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A len dronat e 5m g이 796,529.52(원/ %변화량)으로 Alen droante 10m g의

814,706.45 (원/ %변화량)보다 더 비용- 효과적인 약제로 나타났다. 이 결과로

볼 때 A len dronat e 10m g의 의료부문 직접비용이 834,700원이며

A len dronat e 5m g의 직접비용이 660,820원으로 단순히 비용만 비교하는 것

으로는 약물 투여시 나타나는 효과를 간과하는 것이므로 비용- 효과 분석으

로 두 제형을 비교하는 것이 더 타당하다. 최근에 Alen dronat e 70m g의 일

주일 1회 용법이 추가되어 있으며 현재 임상에서는 10m g/ day 용법과 약효

가 동등하다고 인정되고 있다. 2001.4.1일자 보험 약가로 10,136원으로 책정

되어 일주일 투여 10m g/ day와의 약품비 차이가 없지만 점차로 보험 약가

가 인하가 된다면 이 세 제형간의 비용- 효과 분석이 필요하다고 여겨진다.

또한 Alendron ate 10m g 투여로 인한 비용- 효과비는 1,329,257.89 (BMD 수

치 : 0.834)에서 814,706.45 (BMD 수치 : 0.734)로 크게 낮아지므로 골밀도가

낮은 위험군에서의 약물 치료가 더 비용 효과적이라는 요추와는 다른 결과

가 나타났으므로 좀 더 깊은 연구가 필요하겠다.

한편, 본 연구의 결과를 기존의 연구들과 비교해 보면 다음과 같다. 현재

국내에서는 우리 나라 실정을 반영한 골다공증 약제의 비용- 효과 분석에

대한 연구가 이루어지지 않았지만 외국에서는 골다공증의 효과를 여러 가

지 측면으로 다양하게 경제성 평가를 시도해 왔다. 이탈리아에서 수행된

연구 (Visent in et al, 1997)에서는 Conjug at ed estrog en 0.625m g ,

S alcat onin (in tr an asal) 100IU , A len dronat e 5m g , Calcitr iol 0.5㎍l 투여군으

로 나누어 비용- 효과 분석을 실시하였다. 이 연구에서는 각 약물간 효과가

동등하다고 가정한 후 CP A H F (T he Cost per Av oided Hip F racture )10)를 추

10) CP A H F = CR x X N - CM o r b + CS E + CR x L E

CR x : A ll dir ec t m edical an d h ealt h - car e cost s

CS E : A ll h ealth - car e cost s as s ociat ed w ith th e a dv er s e s ide effect s of

tr eatm en t

CM o r b : s avin g s in h ealth - car e , r eh abilit at ion an d cu st odial cost s du e t o th e

- 47 -

Copyright(c)2002 by Seoul National University Library. All rights reserved.(http://library.snu.ac.kr)

2003/08/23 12:06:42



정하였는데 위험군 선별 치료한 경우 Conju gated estrogen 0.625m g은

$ 55,736, S alcatonin (in tranasal) 100IU는 $838,120, Alendron at e 5m g은

$ 317,244, Calcitr iol 0.5㎍은 $ 110,520으로 추산되어 HRT 가 가장 비용 효과

적이라고 보고하였다. 또한 덴마크에서 실시된 연구 (Ankjaer - Jen sen et al,

1996)에서는 약제별 Hip F racture 예방하는 데 소요되는 비용- 효과비를 구

하여 본 결과 Etidronat e가 가장 비용 효과적이고 다음이 HRT , Calcium

순이며, Calcitonin이 가장 비용 효과적이지 않은 약물이라고 보고하였다.

그리고, 스웨덴의 연구 (Jon s son et al, 1995)에서는 - 1 SD BMD 수치를 나

타내는 62세 여성의 5년간의 약물 투여로 인한 hip fr acture 예방의 비용-

효과비인 cost per QALY는 $ 13,375이고, cost per life - y ear sav ed는

$ 27,500이며, cost per hip fr acture av oided는 $ 43,750으로 발표하였다. 골

다공증과 경미한 고혈압에 대한 중재의 비교는 골다공증 치료의 cost per

life - y ear gain ed는 220,000 SEK이고, 고혈압 치료의 경우는 128,000 SEK

으로 다르게 나타났지만 QALY당 비용은 각각 105,000 SEK와 103,000

SE K로 유사하게 나타났다. 또 다른 약물 치료의 효과로 골절 위험 감소율

이 있는데 E ddy (1990)의 연구에 의하면 위험 요소가 없는 50세 백인 여성

(T score - 2.375)에게 HRT 를 실시했을 경우 5년간의 대퇴 골절이 일어날

확률은 0.84% , 요추 골절이 일어날 확률은 0.55%이며 약물 치료를 실시하

지 않았을 경우에는 각각 1.13%와 1.11%로 약물 치료로 인해 골절 발생

확률이 낮았다고 발표하였다.

위와 같이 다른 연구들과 비교해 보면 본 연구는 효과를 골밀도 수치 개선

으로 하여 지금까지 발표된 연구들과 다른 기술방식을 채택하였다. 이러한

연구과정으로 인해 본 연구는 몇 가지 제한점을 가지고 있다. 본 연구의

제한점으로는 첫째, 환자들의 복약 순응도를 고려하지 않았다. 골다공증 질

pr ev en t in g or allev iat ion of dis eas e

CR x L E : cos t s of t r eat in g dis eas es th at w ould n ot h av e occurr ed if th e pat ien t

h ad n ot liv ed lon g er as a r esult of th e orig in al t r eatm ent
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환의 예방과 치료는 단기간의 약물 복용으로 끝나는 것이 아니라 적어도

몇 년간의 약물 복용을 필요로 하며, 환자의 약물 복용을 철저히 관리하는

임상 문헌들을 대상으로 메타분석을 실시하였기 때문에 실제 환자들에게

적용했을 경우 효과는 연구의 결과보다 낮게 나타날 수 있다. 둘째, 환자별

로 다양하게 나타나는 골다공증 위험 요인에 대한 고려가 부족했다. 예를

들면 운동의 실시와 식이 요법의 병행유무, 흡연, 음주에 대한 고려가 없었

다. 셋째, 메타분석에 사용된 임상 문헌들 중 골다공증 측정기기인 DEXA

의 눈금 보정이 되지 않고 또한 측정 부위가 요추(L2- L4)와 대퇴 관절로

한정했지만 측정시 환자의 자세에 따라서도 BMD 수치가 다르게 나타나므

로 효과 추정에 어려움이 따라 이에 대한 고려도 배제하였다. 넷째, 연구의

가정이 다양한 현실을 반영하기에 부족함이 있었으나 연구의 가정이 지나

치게 복잡할 경우 분석이 쉽지 않아 이러한 경우를 배제하였다.

현재까지 전 세계적으로 사용되는 약제로는 본 연구의 대상 약제이외의 것

으로 SERM 계열 약물이 있다. 약 30년 전에 estrog en 수용체가 발견되어

SERM이 개발되었으며, 이 약물의 기전은 뼈에는 estrogen 효과를 가지면

서 유방과 자궁내막에는 항 estrogen 작용을 갖는다. 이와 같은 작용을 가

지는 대표적인 약제가 r alox ifen과 drolox ifene이다. 미국에서는 이미 1997

년 12월에 F DA로부터 폐경후 골다공증의 예방을 위한 약제로 공인 받았

다. 이처럼 앞으로 다양한 약물들의 개발이 계속해서 이루어지고 국내에

소개가 될 것이므로 약제 선택에 국내 실정을 반영한 자료가 없이는 임상

의들이 어려움을 겪을 것이다. 요컨대 본 연구가 우리나라에서 널리 선택

되어지는 골다공증에 대한 약제들을 분석하여 의료비를 최소화하면서 효과

를 높이기 위한 약제 선택에 대한 국내 지침에 이바지하기를 기대한다.
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V I. 결 론

본 연구에서는 국내에서 골다공증 질환에 선택되는 약제인 HRT ,

A len dronat e, 활성 비타민 D, Calcium에 대한 비용- 효과 분석을 실시하였

다. 각 약제별 비용은 직접비용, 간접비용, 파생비용으로 나누어 추정하였

고 약물 투여로 인한 효과는 BMD 백분 변화량으로 나타냈는데 이것은 메

타분석 결과를 m ix ed lin ear m odel에 적용시킨 후 추정식을 구한 다음 가

상 코호트를 적용하여 얻었다. 그 결과 요추 부위 (BMD 0.991)의 비용- 효

과비는 HRT 가 172,433.64 (원/ %변화량), Alendron at e 10m g이 345,971.23 (원

/ %변화량), Alendron at e 5m g이 378,441.63(원/ %변화량)로 나왔으며, 대퇴

관절 부위(BMD 0.834)의 비용- 효과비는 HRT 가 546,328.28 (원/ %변화량),

A len dronat e 10m g이 1,329,257.89 (원/ %변화량), Alen dronate 5m g이

1,467,291.23 (원/ %변화량)으로 나왔다. BMD 변화량을 가장 많이 향상시킨

약제는 요추와 대퇴 관절 부위 모두 HRT 이며, 비용- 효과비의 경우도

HRT 가 가장 우수하였다.
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[부록 1] 메타 분석 에 사 용된 임상 시험 자료

1. HRT 의 임상 시험 자료

연구

연구

기간

(year )

환자

수

연령

(year )
몸무게

(kg)
BMI

(g/ cm2 )

페경후

기간

(year )

치료 전 BMD
(g/ cm2 )

치료 중 BMD % change

L2- L4 FN
측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 F N

T iras et al 1 31
52.7
±5.6

24.2
±3.6

4.9
±4.6

0.798
±0.08

0.742
±0.07

0.5 1.88 1.75 1 3.01 3.1

Eiken et al 10 100 0.962 10 13.2

Mosekilde
et al

5 448
49.5
±2.7

68.3
±11.9

25.3
±4.3

0.7
±0.6

1.041
±0.141

0.807
±0.114

2 0.48 5 0.19

5 205
50.1
±2.6

64.9
±10.1

23.9
±3.6

0.7
±0.6

1.019
±0.143

0.786
±0.117

2 2.65 5 2.36

Komulainen
et al*

5 105 52.9 26.4 1.1 1.132 0.938 5 6.71 - 0.96

Komulainen
et al**

2.5 83 52.9 70.1 26.4 1.2 1.139 0.937 2.5 1.67 - 0.32

Komulainen
et al***

5 112 52.9 70.5 26.9 1.1 1.135 0.940 5 0.2 - 1.4

Genant et al 2 57
51.8
±0.3

67.1
±0.9

25.3
±0.4

1.030
±0.0

2 2.81 1.54

김지영 외

2 32
53.2
±1.0

57.6
±1.3

24.6
±0.5

12.5
±1.8

0.9
±0.0

0.7
±0.0

0.5 4.2 1.5 1 5 1.97 2 7.2 2.5

2 67
54.8
±0.7

56.7
±0.7

23.5
±0.3

6.8
±0.9

0.9
±0.0

0.7
±0.0

0.5 4.2 1.5 1 5 1.97 2 7.2 2.5

2 22
67.2
±1.6

58.5
±1.9

25.5
±0.8

17.2
±1.8

0.8
±0.0

0.6
±0.0

0.5 4.2 1.5 1 5 1.97 2 7.2 2.5
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HRT 에서 계속

연구

연구

기간

(year )

환자

수

연령

(year )
몸무게

(kg)

BMI

(g/ cm2 )

페경후

기간

(year )

치료 전 BMD

(g/ cm2 )
치료 중 BMD % change

L2- L4 FN
측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 F N

이원준 2 107
51.78
±5.35

5.78
±3.43

0.95
±0.14

0.77
±0.11

1 0 0 2 4.21 0

최신규 외 1 48
54.8
±4.5

56.69
±7.8

23.4
±3.1

6.5
±5.9

1.8983
±0.11

0.7597
±0.1

1 3.27 - 0.07

이득주 외 1 236
52.5

±6.74
57.8

±7.46
0.987

±0.1714
1 3.34

조수현 외 1 29
54.8
±9.2

0.987
±0.1745

1 3.34

안봉수 1 19
54.53
±4.06

0.749
±0.105

0.671
±0.133

1 5.34 2.53

오한진 외* 1 28
53.1
±0.9

54.5
±1.3

23.8
±0.5

0.789
±0.01

1 5.32

오한진 외** 1 35
54.5
±5.2

55.8
±7.1

23.9
±2.9

0.785
±0.052

1 5.48

이영일 외 1 107
54.8
±5.6

6.23
0.793

±0.103
1 3.15

김하영 외 2 52
55

±0.67
22.74
±0.44

6.94
±0.8

0.737
±0.089

0.648
±0.0096

1 5.7 - 3.6 2 6.2 - 2.6

Wimalawansa
et al

4 15
52.7

±0.84
24.5

±0.93
3.13

±0.35
0.89

±0.01
0.72

±0.01
2 3.67 2.35 4 6.78 4.01
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2. Alendronate의 임상 시험 자료

연구

연구

기간

(year )

환자

수

용량

(mg)
연령

(year )
몸무게

(kg)

BMI

(g/ cm2 )

페경후

기간

(year )

치료 전 BMD

(g/ cm2 )
치료 중 BMD % change

L2- L4 FN
측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 F N

T iras et al 1 32 10
53.8
±6.8

23.8
±4.1

6.5
±5.6

0.746
±0.07

0.729
±0.06

0.5 4.155 1.78 1 7.11 3.02

Kung et al 1 35 10
64
±5

52.9
±7.6

23.2
±3.3

15
±4

0.668
±0.62

0.544
±0.097

1 4.79 2.9

Pols et al 1 863 10
62.8
±7.5

63.8
±9.6

15.8
±8.5

0.84
±0.08

0.75
±0.1

1 5±3.2
2.3

±4.5

Liberman
et al

3 175 5 64 24.2 0.81 0.72 1 4.15 1.4 2 4.6 1.98 3 5.15 2.75

3 174 10 1 5.2 2.9 2 6.9 3.05 3 8.2 4.7

Rossini
et al

0.5 15 20 63±3
25.6
±3.9

12
±4

0.738
±0.08

0.703
±0.106

0.5
3.7

±1.7
0.5

±4.2

Chesnut
et al

2 32 5
62.9
±6.1

63.7
±9.4

15.0
±6.9

0.75
±0.08

0.73
±0.06

2 7.067 3.56

2 30 10
62.9
±6.1

63.7
±9.4

15.0
±6.9

0.75
±0.08

0.73
±0.06

2 7.2 4.93

Gonnelli
et al

2 48 10
59.9
±5.2

60.1
±7.4

8.5
±4.7

0.693
±0.077

1 3.7 2 5
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3. Calcium의 임상 시험 자료

연구

연구

기간

(year )

환자

수

용량

(mg)

연령

(year )
몸무게

(kg)

BMI

(g/ cm2 )

페경후

기간

(year )

치료 전 BMD
(g/ cm 2 )

치료 중 BMD % change

L2- L4 FN
측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 FN

Chevalley et al

1.5 26 800
72.4
±1.0

25.4
±0.8

23.9
±1.6

0.976
±0.044

0.751
±0.026

1.5
1.9

±1.3
1.3

±1.0

1.5 22 800
79.0
±1.2

23.7
±0.6

31.2
±1.4

0.926
±0.042

0.606
±0.019

1.5
1.2

±1.7
- 0.9
±1.8

Lau et al
0.83 12 800 75 0.7 0.54 0.83 - 0.08 - 3.5

0.83 15 800 76 0.7 0.53 0.83 - 1.1 5.0

Dawson- Hughes
et al*

2 24 500
54.5
±3.4

26.5
±4.3

3.2
±1.4

1.13
±0.02

0.82
±0.01

1
- 1.32
±0.56

- 0.48
±0.78

2
- 3.11
±0.77

- 0.24
±0.96

2 23 500
54.5
±3.4

26.5
±4.3

3.2
±1.4

1.13
±0.02

0.82
±0.01

1
- 1.93
±0.53

0.32
±0.79

2
- 2.66
±0.74

- 1.11
±0.97

2 53 500
59.9
±5.4

26.0
±4.2

13.0
±5.6

1.06
±0.01

0.78
±0.01

1
- 0.26
±0.39

0.60
±0.56

2
- 0.92
±0.5

0.41
±0.69

2 52 500
59.9
±5.4

26.0
±4.2

13.0
±5.6

1.06
±0.01

0.78
±0.01

1
- 0.76
±0.39

0.28
±0.56

2
- 1.90
±0.51

- 0.07
±0.69

Gonnelli et al 2 46 1000
59.1
±4.3

60.0
±7.9

7.2
±3.3

0.702
±0.093

2 - 1.6
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4. Vitamin D의 임상 시험 자료

연구

연구

기간

(year )

환자

수

연령

(year )
몸무게

(kg)

BMI

(g/ cm2 )

페경후

기간

(year )

치료 전 BMD
(g/ cm 2 )

치료 중 BMD % change

L2- L4 FN
측정

기간
L2- L4 FN

측정

기간
L2- L4 FN

Komulainen
et al**

2.5 102 52.9 70.9 26.8 1.1
1.155

±0.026
0.937

±0.028
2.5

0
2597

- 2.134

Komulainen
et al***

5 112
52.9
±0.4

70.7
±2.1

1.147
±0.027

0.937
±0.021

5 - 4.621 - 4.269

Komulainen
et al*

5 113 52.8 1.140 0.932 5 - 4.386 - 4.269

Aloia et al 1 12
64.1
±1.5

2.2
±0.4

0.878
±0.055

1 0.228

Gallagher et al 2 18
69.1
±1.5

57.8
±8.8

2.2
±0.4

0.852
±0.124

2
1.94±1

.19

Dawson- Hughes
et al**

1 110
61.4
±0.5

68.5
±1.1

13.5
±0.6

1.05
±0.02

1 0.85

Dawson- Hughes
et al**

0.5 110
61.4
±0.5

68.5
±1.1

13.5
±0.6

1.05
±0.02

0.5 1.4

Dawson- Hughes
et al***

2 110
64.0
±5.3

68.3
±11.5

26.3
±3.8

15.3
±7.0

1.03
±0.15

0.82
±0.10

1
2.20

±0.29
- 0.38
±0.32

2
- 2.21
±0.29

- 2.14
±0.29

2 105
63.0
±5.1

68.6
±12.5

26.6
±4.4

15.4
±6.5

1.05
±0.16

0.83
±0.11

1
1.86

±0.27
0.6

±0.28
2

- 2.09
±0.31

- 1.6±

0.34

Sambrook et al 1 34 49
66

±15
17

±13
1.18

±0.19
0.87

±0.19
1

- 1.3
±5.6

- 2.8
±10.3

Ooms et al 2 177
80.1
±5.6

70.6
±10.9

28.1
±4.1

32.9
±7.5

0.697
±0.111

1.6
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[부 록 2] 메타 분석 에 사 용된 임상 논문
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***Daw son - Hu ghes , B . et al. Rat es of bon e loss in postm enopau sal
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[부 록 3] 약물 효과 추정 식

본 연구는 메타분석 결과 나온 각각의 BMD 백분 변화량을 SA S ® sy st em

v 8.1의 proc m ix ed procedure를 채택하여 약제별 약물효과 추정식을 구하

였다. 이 추정식은 메타분석의 기존 임상 자료들이 장기간 약물효과를 나

타낸 것이 아니므로 외삽하여 추정하기에 무리가 있어 1년 동안의 단기간

약물효과로 한정되어 사용된다. 각 약제별 일일 용량은 Alendron at e와

Calcium의 경우 용량 의존 반응을 나타내어 추정식에 용량변수를 고려하

였지만, HRT 와 활성 비타민 D의 경우는 현재 임상에서 용량 의존 반응

효과를 널리 응용하지 않으며 본 연구에서는 estrogen과 prog est eron의 다

양한 화학 유도체와 주기요법, 연속요법 등의 HRT 간의 약물효과의 차이

보다는 골다공증 치료 약제들의 작용기전과 화학구조가 서로 크게 다른 네

가지 분류에서의 약물효과 차이를 보기 위한 것이므로 HRT 의 용량 의존

반응을 고려하지 않았다. 활성 비타민 D의 경우도 HRT 와 같은 이유로 용

량 의존 반응을 고려하지 않았다.

각 약제별 약물효과 추정식의 계수들은 다음과 같다.

요추의 경우

α β γ δ

HRT 4.6433 0.1186 - - 7.9355

Alendron ate - 0.5018 - 0.0464 2.3421 3.6370

활성 비타민 D - 33.9286 0.3705 - 12.2752

Calcium - 26.4843 0.2179 1.1323 3.1399
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대퇴 관절의 경우

α β γ δ

HRT 4.9828 - 0.0061 - - 4.3895

Alendron ate 0.4427 0.06702 0.6318 - 4.7516

활성 비타민 D 3.7858 0.0074 - - 11.8963

Calcium - 6.3951 0.002208 1.0268 - 0.0140

위의 계수들은 메타분석에 사용된 임상 시험 자료들의 내용에 의해 제약받

는데, 특히 본 연구에 사용된 임상 시험 자료들은 BMD를 임상에서 사용

되기 시작한지 10년이 안 된 DEXA로 측정된 연구로 한정하였고

A len dronat e 약제의 경우 개발된 지 5년이 채 되지 않아 많은 임상 시험

자료를 수집하는 데 어려움이 따라 위 표에 나온 계수들의 p값은 유의하지

않지만 각 약제별 약물효과 추정식들은 p < 0.05로 유의하게 나타났으므로,

약물효과의 약제별 경향들을 상호 비교해 본 후 비용- 효과비를 산출하는

본 연구에서는 이 추정식들을 이용해 약물효과를 추정하는 것이 결론에 영

향을 미치지 않는다고 판단되어 위의 추정식을 채택하였다.
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A B S T RA CT

A Cos t - effectiv ene s s A n aly s i s of

the M edic ations for Os teoporos is

Jiy oun g Lim

S chool of Public Health

S eoul N at ional Univ er sity

Directed by Prof. S oonm an Kw on

T his study h as been perform ed for the purpose of an aly sin g

cost - effectiv en ess of four m edication s - HRT therapy (conjug at ed equine

estrogen 0.625m g for 25 day s and m edrox yprog est erone acet ate 5m g for

01112 day s ), Alendron at e (10m g and 5m g ), A ctiv e Vit am in D (Calcit r iol),

and Calcium - for t r eat in g an d prev enting ost eoporosis .

T he tot al cost s included direct m edical cost in the health care sect or s -

ex am inat ion fee, con sult ant fee, prescript ion fee, fee for preparing

m edicat ion s , and the price of pharm aceut icals - an d in dir ect cost s paid

by pat ient s such as tr affic expen ses an d t im e los s . In addit ion , it w as

added th e cost s of m onit oring in adv er se reaction as deriv ed cost s . T he

effect of four m edicat ion s w as ex pressed as BMD (Bon e Mineral

Den sity ) percent chan ge m easured by DEXA (Dual Energy X - ray

A b sorptiom etry ) in lum bar spin e (L2- L4) an d fem oral neck sit e. T ot al

est im at es of effect iv en ess w ere obt ained by m ix ed m odel from the

m et a - an aly sis r esult s then appled to the hypothet ical cohort w hich w as
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com posed of 50 ' s postm enopau sal w om en .

T he result of this stu dy is as follow s . HRT therapy is th e m ost

cost - effectiv e m edication at 172,433.64 w on (lum bar spin e site ) an d

564,328.28 w on (fem oral neck sit e ) per BMD percent chan ge for

ost eoporosis . Alendron at e 10m g is m ore cost - effectiv e m edicat ion than

A len dronat e 5m g a s respect iv ely 345,971.23 w on and 378,441.63 w on per

lum bar BMD percent ch ang e at 0.991g/ cm 2 . Also Alen dronat e 10m g is

m ore cost - effect iv e m edication th an Alen dronat e 5m g as respect iv ely

1,329,257.89 w on an d 1,467,291.23 w on per fem oral neck BMD percent

chan ge at 0.834g/ cm 2 . In sh ort , this analy sis could be u seful for

r eson able decision m akin g con cernin g th e allocation of h ealth care

resources for alt ernat iv e m edication t o tr eat in g and prev enting

ost eoporosis .

Key W ord : Ost eoporosis , Cost - effectiv en ess an aly sis , P ostm en opau se

Stu dent Num ber : 99902- 530
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