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골다공증(Osteoporosis)은 주로 폐경 이후의 여성과 노년기

의 골절과 관련이 깊은 질환이다. 노령인구가 증가함에 따라

골다공증으로 인한 골절 환자 수는 증가하고 이로 인한 의료

비의 증가는 심각한 사회경제적 손실을 초래한다. 2050년이

되면 아시아의 65세 이상 인구가 현재 1억 4500만명에서 8억

9,400만 명으로 증가되고, 전 세계적으로 626만명이 대퇴골 골

절이 발생하며, 그 중 50% 정도가 아시아에서 발생할 것으로

예측된다.1,2) 한국에서 65세 이상 인구는 502만 명으로 총 인

구의 10.3%를 차지하고 있다. 통계청 발표에 의하면 2000년

7.2%로 고령화 사회에 진입한 후로 2018년에는 14.3%로 고령

사회, 2026년에는 20.8%로 초고령사회에 도달할 것으로 전망

하고 있다.2) 고령화에 따른 노인성 질환 중 골다공증으로 인

한 각종 골절이 특히 문제가 될 것으로 예상되며, 골다공증으

로 발생하는 골절들은 골절 후 환자의 거동 불편 등으로 사회

적, 경제적 손실뿐 아니라, 환자의 가족 구성원 및 사회에 미치

는 영향이 매우 심각하다. 골다공증은 그 자체로는 큰 증상이

없으나, 특히 척추와 대퇴부 골절과 같은 주요 골절이 발생할

경우 골다공증 환자의 삶의 질 및 생존에 있어 결정적인 영향

을 미치므로 골다공증 치료의 최종 목표는 골절을 예방하는

것이고, 이를 예방하기 위해 주로 약물치료가 시행되고 있다.3)

KFDA지침에 따르면, 호르몬 요법은 골다공증의 예방과 치료

에 그 사용이 허가되고 있으며, 랄록시펜, 비스포스포네이트,
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칼시토닌, PTH, 활성 비타민 D 대사물은 골다공증 치료에만

그 사용이 승인되어 있다. 이 외에도 비타민 K, 불소, 이프리플

라본이 골다공증의 치료에 사용이 승인되고 있다.4) 비스포스

포네이트는 폐경 후 골다공증 치료의 일차적 선택 약제이다.

비스포스포네이트는 약제 종류가 다양하고, 투여 경로에 따라

경구 투여제와 정맥주사제로, 투여 주기에 따라 매일, 매주, 한

달 간격의 경구 투여제와 3달, 1년 간격의 정맥주사제가 사용

되고 있다. 한국에서는 5종류의 비스포스포네이트 제제가 골

다공증 치료로 사용이 허가되었다. 드물기는 하나 심각한 이

상 반응으로 골교체의 과도한 억제5), 턱뼈 괴사6-8), 비 전형적

대퇴부 전자간하 골절9), 식도암의 발생위험10) 등이 보고되었다.

FREEDOM (Fracture Reduction Evaluation of Denosumab in

Osteoporosis every six Months) trial에 따르면, 데노수맙은 긴 반

감기로 6개월마다 60 mg을 피하 주사하며, 3년간의 임상 연구

에서 골밀도를 증가시키고, 척추 골절은 68%, 대퇴부 골절은

40%, 비척추 골절은 20% 감소시켰으며, 위약에 비하여 부작용

이 증가하지 않았다. 비스포스포네이트(알렌드로네이트)와 비교

한 임상 연구에서 척추, 대퇴골, 요골 모두에서 더 많은 골밀도의

증가를 보였고, 골교체 표지자의 억제 효과도 컸다. 특히 알렌

드로네이트는 골교체 표지자가 3개월째에 최대로 감소하였는

데 반해, 데노수맙은 빠른 효과를 보여 1개월째부터 최대로 감

소하였다.11) 동물 실험에서 비스포스포네이트가 파골세포의

세포골격에 손상을 주어 골흡수를 억제하는 반면, 데노수맙은

파골세포를 손상시키지 않고, 수효만 저하시켰다. 데노수맙은

효과가 빠르고, 강력하지만, 비스포스포네이트와는 달리 투여

를 중단하면 곧 골흡수 억제 효과가 회복되는 특징을 지니고

있다. 류마티스 관절염과 인공 관절 후 해리에 의하여 발생하

는 골흡수는 비스포스포네이트로 잘 억제되지 않는데 비하여

데노수맙은 좋은 억제 효과를 보였다.12)

데노수맙은 폐경 후 여성 골다공증의 치료 및 골다공증성

골절 예방을 위한 새로운 생물학적 제제로, 2017년 10월 1일부

터 한국에서 건강보험 급여목록에 등재되었다. 그러나 급여가

적용되는 대상은 적응증보다는 좁은 비스포스포네이트 제제

를 1년 이상 충분히 투여했음에도 새로운 골다공증성 골절이

발생하거나, 1년 이상 투여 후 골밀도 검사 상 T-score가 이전

보다 감소한 경우와 신부전, 과민반응 등 비스포스포네이트

제제 금기에 해당하는 경우에 제한하고 있다.13) 투여 기간은 1

년에 2회로, 추적검사에서 T-score가 -2.5이하이거나 골다공증

성 골절이 발생하여 약제 투여가 계속 필요한 경우 추가 2년까

지 급여 혜택을 받을 수 있다.13)

이에 본 연구에서는 RANK-L을 억제하는 인간 단일 클론

항체인 데노수맙(프롤리아 프리필드 시린지)의 비용효과성을

경구용 비스포스포네이트 제제인 알렌드로네이트와 비교하

여 한국에서 폐경기 여성 골다공증 환자에 대한 골절위험감소

효과의 비용-효과성을 평가하고자 한다. 

연구
 

방법

분석
 

모형

폐경 후 여성 골다공증의 치료 및 골다공증성 골절 위험감

소목적으로 데노수맙을 투약하는 골다공증 진단 혹은 골다공

증성 골절 환자의 질병 진행과정을 반영하는 마르코프 모델

(Markob model)은 골다공증 예방 및 치료와 관련된 연구에 널리

사용되고 있는 모델14,15)을 기본으로 모형을 구축하였다(Fig. 1).

Note on structure of the model: the transition arrows to the dead health state are excluded in the figure for simplification (Source:

Borgstrom et al 2006)

Fig. 1. Model structure
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이 모델은 골다공증 연구에서 비용-효과 분석의 질과 비교 가

능성을 개선시키기 위해 개발된 모형으로써 그 타당성이 광범

위하게 검토된 모형으로 알려져 있다.3) 데노수맙 투약과정 동

안 골다공증 환자가 경험할 수 있는 주요 임상적 상태는 크게

8가지로 정의하며, 골절이 없는 골다공증 및 골절 고위험 골감

소증 상태(Well), 손목 골절(Wrist fracture), 기타 골다공증성

골절(other fracture), 척추 골절(Vertebral fracture), 대퇴부 골

절(Hip fracture), Post-척추골절(Post vertebral fracture), Post-

대퇴부 골절(Post hip fracture), 사망(Dead)으로 구성되었다.

모든 환자들은 well 상태에서 시작한다. 매 주기(6개월)마다 환

자들은 동일한 건강상태를 유지하거나 또는 골절이 발생하거

나 사망한다. 골절이 발생한다면 골절 종류에 따라 대퇴부, 척

추, 손목, 기타 골다공증성 골절 상태로 전이한다. 단, 척추 골

절과 post-척추 골절 상태의 환자들은 미래에 손목 골절과 기

타 골다공증 골절이 발생하지 않고, 대퇴부 골절과 post-대퇴

부 골절을 경험한 환자들은 손목 골절, 척추 골절, 기타 골다공

증성 골절이 발생하지 않는 것으로 가정한다. 척추 및 대퇴부

골절 상태에서 1주기(6개월)가 지난 이후에 환자는 새로운 골

절이 발생할 수도 있고, post-척추 골절 또는 post-대퇴부 골절

상태로 전이하거나 사망할 수 있다. 척추 골절과 대퇴부 골절

을 경험한 환자는 골절 전의 상태인 well 상태로 돌아갈 수 없

고, 골절 후 환자에게 미치는 영향이 1주기 이상 지속되는 것

으로 가정하여 이들 건강상태에서 1주기 이후에 새로운 골절

이 발생하거나 사망하지 않는다면 post-척추 골절 또는 척추

골절이나 post-대퇴부 골절 상태로 전이하게 된다. 단, 손목 골

절과 기타 골다공증 골절은 골절 후 1주기 동안만 비용과 질병

이환에 영향을 준다고 가정하고, 1주기 후에 새로운 골절이 발

생하거나 사망하지 않는다면 well 상태로 돌아간다. Post-척추

골절 상태의 환자들은 이 상태를 유지하거나 새로운 척추 골

절 또는 대퇴부 골절이 발생하거나 사망한다. Post-대퇴부 골

절의 환자들도 이 상태를 유지하거나 새로운 대퇴부 골절이

발생 또는 사망한다. 참조 모델의 코호트에서 골다공증성 골

절의 시작 연령은 국민건강영양조사 자료에 의한 50세 이상

골다공증 유병인구의 평균 연령인 70세로 가정하였다. 또한, 8

가지 임상적 상태들은 투약상태 변화를 가져오지 않고, 투약

을 지속하는 것으로 가정하였으며, 사망을 초래할 수 있다고

가정하였다. 마콥 주기 진행에 따라 환자의 연령이 올라가는

것을 감안하여 연령별 모든 원인 사망률을 적용하였다.

본 모형에서는 척추 및 대퇴부 골절 이후에 손목 및 기타 골

다공증 골절이 발생하지 않는 것으로 가정하였다. 안정훈의

연구3)에서 임상전문가의 자문 결과 척추 및 대퇴부 골절 이후

에는 손목 및 기타 골다공증 골절 발생확률이 낮다는 의견이 있

었다. 이러한 추계는 경미한 골절의 발생확률을 다소 과소 추계

할 수 있지만 대부분의 마이크로시뮬레이션 모델(memory of

disease history)에서 다양한 골절을 수용할 수는 있지만, 부족한

데이터 때문에 보통 최악의 결과만 포함하는 경향을 보이며,

본 코호트 모델에서 과소 추계된 골절의 결과는 다른 마이크

로시뮬레이션 분석틀에서도 계속 포함시키지 않아왔다.

분석
 

조건

모형에
 

사용된
 

주요
 

변수와
 

자료원

골절발생률

골절발생률은 건강보험심사평가원에서 장선미 외(2009)16)

가 수행한 골다공증 질환의 의료이용 및 약제처방 양상에 관

한 연구 보고서 자료를 이용하였다(Table 1). 구체적으로 이

연구 보고서에 수록된 부록 표 6의 의사진단 골다공증 발생건

수 및 발생률 가운데, 가장 최근 자료인 2008년 부위별 골절 발

생률 자료를 사용하였다. 건강보험심사평가원 연구 보고서에

서 정의된 골다공증성 골절은 6개월 내 골다공증 부위 골절 진

단명이 있고, 입원 1회 또는 외래 3회 이상 이용한 50세 이상 환

자의 발생 건을 의미한다. 기타부위 골절은 전체 골절 발생건

수에서 손목, 척추, 대퇴부 골절 발생 건수를 제외한 나머지 골

절 건수와 보고서에서 제시하는 2008년 추계인구를 가지고

산출하였다.

Table 1. Incidence of fracture, cost, and mortality rate

Age
Incidence (per 10,000) Cost (Won) Mortality rate (RR)

Vertebral Hip Wrist Others Vertebral Hip Wrist Others Vertebral Hip Post-vertebral Post-hip

50-54 16.57 1.26 34.76 27.72 2,571,532 1,308,517 1,799,628 2,438,773 6.85 2.81 4.86 1.75

55-59 37.02 2.31 59.78 38.18 6,593,563 1,785,387 1,532,859 2,267,528 9.08 2.66 6.44 1.84

60-64 78.05 5.1 72.19 41.03 5,032,056 1,675,057 1,745,438 2,202,032 5.31 2.22 3.68 1.56

65-69 178.86 14.11 83.99 44.08 5,606,808 2,123,010 2,148,074 3,530,506 5.26 1.85 3.64 1.3

70-74 273.76 28.98 79.49 41.75 5,978,983 2,060,976 2,368,323 3,116,865 2.77 1.69 2.02 1.25

75-79 367.65 55.37 78.92 39.73 6,351,390 2,660,776 2,549,820 2,913,761 3.6 1.83 2.62 1.38

80-84 409.07 93.12 81.21 38.33 6,232,857 2,786,516 3,666,161 3,159,456 2.59 2.1 1.86 1.56

85-89 400.3 136.93 89.98 42.30 6,728,683 3,086,196 3,003,544 5,565,286 3.65 2.34 2.62 1.79

90-94 327.01 146.31 84.52 39.83 6,728,683 3,086,196 3,003,544 5,565,286 7.53 3.51 5.48 2.81

95-100 186.13 112.59 48.81 35.14 6,728,683 3,086,196 3,003,544 5,565,286 7.53 2.95 5.48 2.21
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사망률

척추 골절 발생 후 사망률은 이영균 외(2012)17의 연구에서

제시한 2008년 기준 척추 골절 발생 1년, 2년 이후의 5세 간격

SMR (Standardized mortality ratio)을 이용하였고, 2008년 통

계청 간이 생명표의 5세 간격 사망률을 이용해 사망의 상대적

위험도를 산출하였다. 대퇴부 골절 발생 후 사망률은 윤현구

외(2011)18)의 연구에서 제시하는 1년, 2년 이후의 10세 간격

SMR (Standardized mortality ratio)과 2008년 통계청 간이 생

명표와 사망자수 통계를 이용해 사망의 상대적 위험도를 산출

하였다. 기타 부위 골절 1년 이후 연령별 사망률 자료는 국내

자료로 반영하기 어려워 Barret 외(2003)19)과 Kannis 외

(2001)20)의 연구결과를 결합하여 산출하였다(Table 1). 연령

별 자료가 없어서 전 연령 같은 값을 사용하였기 때문에 저 연

령의 경우 과소추정 되었을 수 있고 고연령의 경우 과대추정

되었을 수 있다.

효용

이 연구에서 분석모형에 필요한 효용 변수는 크게 두 가지

로 구분되었다. 정상인 집단의 연령별 효용값과 대퇴부, 척추,

손목, 기타 부위 골절 후 1년내 효용값과 척추 및 대퇴부의 골

절 후 2년 이후의 효용값이다. 정상인 집단의 연령별 효용값은

국민건강영양조사 2014년 자료에서 50대부터 5세 간격으로

EQ-5D값을 추출하여 산출하였다. 골절 후 효용값은 한국인의

자료가 확인되지 않아 Peasgood (2009)의 논문21)에서 대퇴부,

척추, 손목 골절 후 1년의 효용값과 대퇴부 골절 후 2년의 효용

값을 구하였고, Kanis (2004)22)의 연구결과 값과, Borgstrom

(2006)23) 값 및 전문가 의견을 반영하여 척추 골절 2년 후의

효용값을 구한 것을 사용하였다. Peasgood 외(2009)의 논문21)

에서 구할 수 없는 기타 골다공증성 골절과 척추골절 후 2년 차

효용값은 Kanis 외(2004)의 연구22)를 통해 구하였다. Oleksik 외

(2000)24의 연구에 따르면 Multiple Outcomes of Raloxifene

Evaluation (MORE) 연구에서 척추 골절을 경험한 사람의 경우

삶의 질이 약 9% 정도 감소한 것으로 보고되었다. 이에 따라 보

수적으로 적용하기 위해 0.929를 곱해 골절 후 2년차의 효용은

0.5로 적용하였다(Table 2).

효과변수

비용효과성을 평가하기 위한 데노수맙과 대조약제인 알렌

드로네이트의 부위별 골절감소 효과 데이터는 freemantle 외

(2013)25)의 random-effect 메타분석 연구에서 차용하였다. 이

값은 데노수맙과 알렌드로네이트를 포함하고 있는 골다공증

치료제 효과에 대한 가장 최근의 연구이며 강력한 체계적 문

헌고찰을 수행한 연구이기 때문에 선택되었다. 데노수맙의 골

절 위험 감소효과는 2009년 RCT 연구인 FREEDOM 임상시

험연구의 효과 값과 비교결과 큰 차이를 보이지 않았다. 플라

시보와 비교한 고전적 무작위 효과 메타분석결과 데노수맙은

대퇴부 골절을 39% (RR 0.61, 95% CI 0.37, 0.98), 척추 골절

을 67% (RR 0.33, 95% CI 0.26, 0.41), 손목 골절을 16% (RR

0.84, 95% CI 0.64, 1.11), 기타 골절을 19%( RR 0.81, 95% CI

0.69, 0.96) 감소시켰다. 알렌드로네이트의 경우, 플라시보 대

비 대퇴부 골절을 37% (RR 0.63, 95% CI 0.34, 1.19), 척추 골

절을 43% (RR 0.57, 95% CI 0.44, 0.75), 손목 골절을 18%

(RR 0.82, 95% CI 0.25, 2.53), 기타 골절을 17% (RR 0.83,

95% CI 0.65, 0.1.02) 감소시켰다.

치료 유지기간은 5년으로 설정하였다. 기존 알렌드로네이트

의 허가사항을 보면, 안전성 및 유효성 데이터가 4년간의 임상

시험 데이터를 기반으로 하고 있기 때문에 3~5년 투약 후 투약

지속 여부를 재검토하도록 규정하고 있고, 데노수맙은 3년간

의 임상시험 데이터를 기반으로 하고 있으며, 두 약제가 유사

한 치료주기를 가질 것으로 가정하여 5년 주기로 재평가할 것

을 가정하였다. 

환자가 골다공증 치료를 중단하면, 치료 효과는 즉각 중단되

지 않고, 일정기간(오프셋 타임)동안 골절 예방효과가 지속된

다고 알려져 있다. 비용효과 분석을 수행한 선행연구에서도

오프셋 타임을 모델에서 가정하였다. 오프셋 타임 동안 효과

는 지속적으로 감소한다고 가정하였다. Bone HG (2011)의 연

구26)에서 6개의 RCT 연구를 고려한 결과 denosumab의 경우 2

년의 오프셋 타임 동안 BMD 값의 변화에 영향을 미치는 것으

로 보고되어 본 모델에서 오프셋 타임을 2년으로 가정하였다.

Curtis (2008)의 연구27)에서 경구용 비스포스포네이트 제제를

복용하는 여성들 중 2년이상 복용한 그룹과 2년 이후 복용을

중단한 그룹을 비교한 연구 결과 복용중단 후 9개월까지 효과

가 영향을 미치는 것으로 보고되어 오프셋 타임을 9개월로 제

안해볼 수 있으나 골다공증 치료 약제별 오프셋 타임의 차이

를 증명할 강력한 근거가 없고, 더 보수적인 접근을 위해 데노

수맙과 알렌드로네이트 모두 동일하게 오프셋 타임을 2년으

로 가정하였다.

복용 지속성(persistence)은 골다공증 약제 복용에 있어서 중

Table 2. Utilities

Age Utility Fracture type/period Utility multipliers

50 0.94 First year after fracture

55 0.93 Hip fracture 1st year 0.700

60 0.91 Vertebral fracture 1st year 0.590

65 0.88 Wrist fracture 0.956

70 0.85 Other fracture 0.902

75 0.79 Second and following years after fracture

80 0.75
Hip fracture 2nd and following 

years
0.800

85 0.82 Vertebral fracture 2nd and 

following years
0.929

90 0.90
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요한 문제이다. 복용 지속성의 측정은 환자가 행태를 바꾸게

되는 등 바이어스를 가질 수 있기 때문에 보수적인 분석을 위

해 자료를 후향적 자료를 사용하였다. 데노수맙의 복용 지속

성 값은 Jonsson E 외(2014)의 연구28)에서 전향적 연구와 후향

적 연구를 체계적으로 검토한 결과에 따라 보고한 값을 사용

하였고, 알렌드로네이트의 복용 지속성 값을 구하기 위해

2004년 1월부터 2014년 4월까지 총 39개의 후향적 경구용 골

다공증치료제 복용 지속성 연구를 체계적으로 검토하였다. 이

중 14개 연구에서만 투약빈도가 조사되었고, 이 중 11개 연구

는 1년 이후의 복용 지속성이 보고되지 않았다. Li et al (2012)

의 연구29)에서만 5년 동안의 복용지속성 값이 보고되었다. Li

(2012)의 연구29)는 대규모 환자 코호트이면서 장기 추적 연구

이기 때문에 이 연구에서 보고된 알렌드로네이트의 복용지속

성 값을 적용하였다. 이 연구에 따르면 알렌드로네이트의 복

용지속성은 매주 복용하는 경우 12 개월 시점에 41%, 36 개월

시점에 25%, 60 개월 시점에 17% 였다. 이 연구에서 총 5년치

값이 보고되었는데 본 모델에서 가정하는 치료기간 5년과도

일치한다. 그러나 5년 이후의 값은 추정한 결과를 사용하였기

때문에 실제와 차이가 있을 수 있다. 

치료 비용은 약제비, 진료비, 주사비, 약국방문비용, BMD 검

사비가 포함되었다. 이 단위 비용은 건강보험요양급여비용 수

가파일(2014년 1월 1일 기준)을 참고하였고, 대조약제인 알렌드

로네이트의 약가는 2015년 의약품 주성분별 가중평균가격(건

강보험심사평가원, 2016)에서 알렌드로네이트 70 mg 1 tablet

기준을 참고하였다. 

본 분석에서는 부작용으로 대조약제인 알렌드로네이트의

흔한 부작용인 소화기계 부작용으로 인한 비용을 포함시키지

않았다.

민감도
 

분석

본 분석에 사용된 각 모형 입력값과 가정들이 불확실성에

미치는 영향을 분석하기 위해 주요 변수들에 대해 단변량 민

감도 분석을 수행하였다. 단변량 민감도 분석은 비용과 효과

에 대한 할인률을 0%, 3%, 5%(기본 분석)로 적용하였고, 오프

셋 타임을 2년(기본 분석)과 5년으로 나누어 검토하였다. 또한,

복용 지속성을 고려하는 것과 고려하지 않는 것에 대해서도

수행하였다.

데노수맙과 알렌드로네이트의 효과, 비용, 효용, 복용지속성,

대퇴부 골절 후 장기요양시설 이용 비율에 대해 각 값의 표준

오차를 적용한 확률적 민감도 분석을 수행하여 모델 전반적인

불확실성을 확인하고자 하였다. 말콥 모델을 이용하여 데노수

맙, 알렌드로네이트, 치료하지 않은 경우에 대한 1000개 샘플

을 이용한 2차 확률적 민감도 분석을 수행하였다. 확률적 민감

도 분석은 기본 분석 조건에 대해서 수행하였다. 치료 효과는

Freemantle 외(2013)25)에서 데노수맙과 알렌드로네이트의 표

준 오차값을 이용하였고, 비용은 Borgstrom 외(2006)의 연구
23)에서 각 골절부위별 신뢰구간에 따른 표준오차 산출한 것을

참고하여 대퇴부, 척추, 손목 각각 5%, 13%, 7%로 적용하였다.

기타 골절의 경우 불확실성이 가장 큰 유형으로 척추 골절과 동

일한 것으로 가정하였다. 효용값은 한국 자료가 없어 Peasgood

외(2009)의 논문21)에서 인용하여, 대퇴부, 척추, 손목 각각 0.64-

0.77, 0.46-0.83, 0.86-1.00이었으며, 대퇴부 골절 2년차는 0.68-

0.96이었다. 각 골절 별 평균 표준오차는 3%, 6%, 4%를, 대퇴부

골절 2년차는 7%를 적용하였다. 기타 골절의 경우 척추골절과

동일하게 간주하였다. 본 연구에서 대퇴부 골절환자들이 요양

병원을 이용한다는 가정하에 대퇴부 골절 후 장기요양시설 이

용비율의 표준오차는 Zethraeus 외(2006)의 연구30)에서 나온

5%를 인용하였다. 시뮬레이션 결과는 QALY당 지불의사금액

역치값에 대한 비용 효과성 수용 곡선으로 표시하였다.

연구
 

결과

기본
 

분석

68세 이상의 골다공증 여성에게 데노수맙과 알렌드로네이

트 투약 시 총 이환 비용과 총 치료 비용 및 할인된 수명 연장

이득과 QALY는 Table 3과 같다. 본 분석에서는 알렌드로네이

트와 비교한 데노수맙의 점증적 비용-효과비(ICER)에서 1

QALY를 추가로 얻기 위해 지불하고자 하는 최대지불의사 금

액인 ICER 역치값과 비교하여 비용-효과성을 판단하고자 하

였다. 데노수맙의 QALY당 비용은 $ 20,600으로 데노수맙은

알렌드로네이트 대비 비용-효과적인 것으로 나타났다. World

Health Organization (WHO)이 제시한 역치값을 기준으로 해석

한 결과, 이 연구의 기본분석 결과인 $ 20,600/QALY는 2016년

한국의 인구당 GDP ($ 25,990, IMF)의 약 79.2%로 알렌드로

네이트와 비교한 데노수맙은 한국에서 비용-효과적인 것으로

판단된다. 데노수맙은 알렌드로네이트 대비 약제비 자체는 조

금 더 비싸지만, 척추골절 위험의 감소효과가 탁월하여 비용-

효과적인 것으로 분석된다.

민감도
 

분석

데노수맙과 알렌드로네이트의 단변량 민감도 분석 결과는

Table 4에 정리했다. 단변량 민감도 분석은 비용과 효과에 대

한 할인률을 0%, 3%, 5%인 세 가지 경우로 분석하였고, 분석

결과 ICER의 범위는 $ 16,158~20,600인 것으로 나타났다. 오

프셋 타임의 경우에도 기본분석인 2년 외에 5년을 추가로 분

석한 결과 ICER 범위는 $ 20,178~20,600인 것으로 분석되었

다. 마지막으로 복용지속성의 경우, 가장 강력한 효과를 미치

는 결과를 보여 복용지속성을 고려하지 않은 경우 ICER가 $

30,610으로 분석되었다. 그러나 이 값은 한국의 1인당 GDP와

유사한 수준으로 가장 보수적인 관점을 취하더라도 한국에서
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데노수맙이 비용-효과적임을 알 수 있다.

확률적 민감도 분석을 통해 도출한 비용-효과성 수용 곡선도

확인하였다. 확률적 민감도 분석에 적용된 비용, 효과, 효용, 대

퇴부 골절 후 장기요양시설에 가는 비율 중 치료 효과에 대한

비용-효과 수용 곡선을 분석 결과 지불의사 금액이 $ 20,600이

하에서 알렌드로네이트 대비 데노수맙이 비용-효과적인 선택

안으로 확인되었다.

고 찰

이 분석은 폐경기 이후 한국인 여성을 대상으로 골다공증성

골절의 예방과 치료에 적용하기 위한 전제로 실시하였고, 한

국에서 가장 빈번하게 사용되는 경구용 비스포스포네이트 제

제인 알렌드로네이트를 대조약제로 비용효과성을 분석하였

다. 알렌드로네이트와 데노수맙을 비교한 FREEDOM 임상시

험 결과에서도 알렌드로네이트 대비 데노수맙이 안전성(위장

장애 감소), 효과성(척추골절 위험감소), 편의성(투약횟수 감소

등)에서 더 우수함을 알 수 있다. 

본 비용-효과 분석결과로도 경구용 비스포스포네이트 제제

인 알렌드로네이트의 약가가 워낙 저렴하여 데노수맙의 비용

이 상대적으로 비싼 것으로 나왔지만, 대퇴부나 척추 골절 감

소 효과가 뛰어나 비용-효과적인 것으로 확인되었다. 단변량

민감도 분석과 확률적 민감도 분석 수행 결과 주요한 대부분

의 변수들이 결과에 큰 변화없이 상당히 안정적인 것으로 확

인되었다.

이 연구는 한국에서 수행된 첫 번째 데노수맙과 알렌드로네

이트의 비용-효과 분석이다. 그러나, 본 연구는 한국의 상황을

반영한 자료를 최대한 활용하고자 하였으나, 골절 관련 효용

과 연령별, 골절부위별 BMD에 따른 상대위험도는 우리나라

자료를 사용하지 못한 제한점이 있다. 특히, 효용 자료의 경우

골다공증과 부위별 골다공증성 골절 자료가 없는 것은 매우

안타까운 현실이다. 선행연구에서 지역이나 국가, 문화별로

효용값의 차이가 존재한다는 결과31)가 보고된 바 있어, 한국

의 효용 자료를 통한 비용-효과 분석의 보완이 아쉬운 부분이

며, 향후 보완되어야 할 부분이다. 또한 복용 지속성이 비용-효

과분석 결과에 가장 강력한 영향을 미치는 변수인 것으로 단

변량 민감도 분석을 통해 밝혀졌다. 복용 지속성 역시 보건의

료시스템과 임상적 진료 관행에 따라 큰 차이를 보일 수 있기

때문에, 한국의 임상적 상황에서 추후 쌓이게 될 자료들이 중

요한 근거가 되어 줄 것이다.

결 론

골다공증은 골절의 주요 원인 중 하나이며, 특히 대퇴부 골

절의 경우 대부분 수술적 치료가 필요하고 치료 후에도 수술

전의 건강상태로 회복이 힘들 뿐 아니라 내과적 합병증도 빈

번히 발생하여 사망에 이르기도 하는 것으로 보고되었다.16)

골다공증은 나이에 비례하여 유병률이 높아지는 노인성 만성

질환으로, 인구의 고령화를 겪고 있는 우리 나라에서 심각한

문제로 대두될 것으로 예상된다. 골다공증 치료 및 골절 예방

을 위해 그동안 사용되어 온 알렌드로네이트는 골다공증 치료

효과는 우수하나 위장 장애의 부작용을 가지고 있고 주 1회 복

용으로 순응도 문제가 있다. 이에 따라 기존 골다공증 치료제

는 투약에 따르는 불편감이 크고, 이로 인해 투약 중단률, 골다

공증의 치료 중단률이 높은 문제점을 가지고 있다(Rabenda

외, 2008). 골다공증 환자의 골절위험 감소목적으로 개발된 데

노수맙(Prolia Prefilled syringe®, 프롤리아 프리필드 시린지)는

근육 주사제로서 알렌드로네이트와 직접 비교한 FREEDOM 임

상시험결과, 알렌드로네이트와 동일 수준의 안전성을 가지며 효

과는 더 우수한 결과를 보였다.11) 본 연구결과, 골다공증성 골

절 고위험 환자에서 데노수맙의 비용-효과성은 우수한 것으로

판단된다. 따라서, 국내 골다공증 환자들이 데노수맙의 이러

한 임상적, 경제적 혜택을 누릴 수 있기 위해 환자들의 접근성

을 더 폭넓게 보장해주는 것이 필요하다.
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본 연구는 암젠 코리아의 연구비로 수행된 연구결과를 바탕

으로 추가 연구했으며, 이에 감사드립니다.

Table 3. Life time cost, QALYs, ICER of Denosumab and Alendro-

nate

Denosumab Alendronate

Total morbidity cost ($*) 4,812 4,963

Total Intervention cost ($*) 2,474 624

Total cost ($*) 6,534 5,587

Life years(discounted) 12.056 12.048

QALYs (discounted) 9.384 9.338

Cost/QALY 20,600

* Exchange rate: 1$=1,113 Korean won (Nov 7, 2017)

Table 4. One-way sensitivity analyses

Base case analysis Unit: $*

Discounted rates 0.00 16,158

Discounted rates 0.03 20,175

Discounted rates 0.05 (base case) 20,600

Offset time 2y (base case) 20,600

Offset time 5y 20,178

Persistence on (base case) 20,600

Persistence off 30,610

* Exchange rate: 1$=1,113 Korean won (Nov 7, 2017)
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