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This study was conducted to analyze the cost-utility of ramosetron monotherapy, trimebutine monotherapy and trimebu-
tine+loperamide combination therapy in male diarrhea-predominant patients with irritable bowel syndrome (IBS) in
Korean healthcare setting. We constructed a decision-analytical model to estimate both total costs for each state of
health and outcomes such as IBS-symptoms improvement for 3 and 6 months time horizon. Base analysis found that
for ramosetron treatment with the price of KW910 for 5 µg tablet, incremental cost effectiveness ratios (ICERs, cost per
quality-adjusted life day) were KW85,000 and KW62,000 for 3 months and 6 months, respectively, compared with tri-
mebutine. But ramosetron was a dominant strategy when compared with trimebutine+loperamide for both 3 months and
6 months. Sensitivity analyses showed robust results for drug acquisition costs till ramosetron price of KW950/tablet. In
conclusion, ramosetron was a cost-effective regimen compared with trimebutine or trimebutine+loperamide from the
societal perspective.
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과민성 장 증후군 (irritable bowel syndrome, 이하 “IBS”

라 함)은 배변 형태의 변화와 복통이나 복부 불편감을 특징으

로 하는 만성 기능성 위장질환으로서1), 국제보건기구 (World

Health Organization)의 질병분류체계인 International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems 10th

Revision (ICD-10) 에 따른 code K58에 해당된다.2) IBS의 원

인은 명확히 알려져 있지 않지만 장의 감각과 운동성을 조절

하는 신경전달물질의 불균형에 의한 것으로 추정되고 있다.3)

IBS 의 진단에는 임상 증상에 근거한 Rome 기준이 가장 널

리 사용되는데, 2006년 Rome III 기준이 개정 발표되었기 때

문에, 현 시점에서 주로 이용 가능한 유병률 자료나 IBS 치

료제의 효과 관련 임상문헌 등에서는 대부분 Rome II 를 따

르고 있다. Rome II 에서는 “지난 12개월 동안 12주 이상 복

부 불편감이나 복통이 있고 다음 3가지 증상 - (1) 배변 후

증상이 완화, (2) 배변 횟수의 변화와 함께 증상이 시작, (3)

대변 형태의 변화와 함께 증상이 시작 - 중 2가지 이상이 나

타나는 경우를 IBS 로 진단하지만, Rome III 에서는 “지난 3

개월 동안 3일 이상” 으로 변경되어3), IBS 진단기준이 Rome

II 에서보다 완화됨으로써 IBS 로 진단되는 환자수가 점차 증

가될 것으로 예상된다. 한편, IBS 는 변비형 (constipation-

predominant), 설사형 (diarrhea-predominant) 또는 교대형

(altering)으로도 구분한다.3) 

우리나라에서는 소화기증상 때문에 내원한 환자의 27.8%

가 IBS로 진단될 만큼 IBS가 흔하지만4) IBS 유병률에 대한

정확한 자료는 많지 않다. 전국민 대상 표본 1,066명에게 전

화 설문조사를 실시한 결과 Rome II 진단기준에 따른 IBS

유병률은 6.6%였고 여성보다 (6.0%) 남성에서 (7.1%) 다소

높고, 설사형, 변비형 및 교대형이 각각 30.8%, 24.6% 및

44.6%였다. 남성에서는 설사형이, 여성에서는 변비형이 더

많았고, IBS 증상을 갖고 있지만 의료기관 진료를 받는 경

우는 28.6%에 불과하였다.5) 한편, 건강검진센터 방문자 중
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1,124명을 무작위추출하여 설문조사한 결과, Rome II 진단기

준에 따른 IBS 유병률은 16.8%이고, 남성보다 (14.2%) 여성

에서 (19.3%) 더 높았는데6), 기질적 이상을 가진 환자가 제

외되지 않았고 건강검진 대상자에서의 유병률 (18.2%)이 일

반 인구집단 (13.7%)에서 보다 높기 때문에 유병률이 과대

측정되었을 가능성을 배제하기 어렵다. 최근 2008년 건강보

험자료에 근거한 과민성장증후군 유병률은 남자 2.8%, 여자

3.8%로 남성에 비해 여성에서 호발하였고 연령이 높을수록

증가하였으며, 의료이용의 97% 이상이 외래에서 이루어지고

있고, IBS 환자의 26.1%는 다른 기능성 위장관 질환과 중복

되는 것을 확인하였다.7) 이러한 우리나라의 IBS 유병률은

서구 3-22%, 아시아 지역 0.82-22.3%로 보고된 것과 유사하

다.1) IBS의 증상은 시간이 지나면 사라지는 경향이 있지만8)

일생동안 지속되면서 악화요인에 노출되면 증상이 나타나며,

생명을 위협하는 중대한 질환은 아니지만 활동기 성인에게

빈번히 나타나는 질환으로서 쉽게 완치되지 않아 증상이 지

속될 경우 복부 불편감과 통증으로 사회생활에 제약을 받고

정신적 어려움과 삶의 질 저하를 가져온다.9)

우리나라에서 2008년 건강보험자료를 보면, 질병 소분류별

외래진료 다발생 순위별 요양급여실적상에 IBS가 34위를 차

지하고 1년간 IBS로 진단되어 건강보험청구된 환자수가 총

1,485,078명이었으며 이들에 사용된 총 요양급여비용이 539억

원을 초과하여, 만성비염, 코인두염 및 인두염 (ICD-10 code

J36)이나 기타 추간판 장애 (ICD-10 code M51)와 유사한 지

출규모였고 방광염 (ICD-10 code N30)보다도 높았다.10) IBS

진단기준이 완화되고 삶의 질에 대한 기대가 높아지면서 적

절한 치료를 통한 증상 개선에 대한 수요가 증가하기 때문

에 이는 의료비 증가로 이어질 전망이다. 

현재 IBS 치료가이드라인을 보면, 영국에서는 주 증상의

특성과 중증도에 따라 생활습관 개선과 함께 약물요법을 시

행하도록 하고 있고 이 때 1차 약물요법은 진경제, 장관운동

억제제, 하제 등을 단독 또는 병용투여하고, 2차 요법으로는

삼환계항우울제 (tricyclic antidepressants)나 선택적세로토닌

재흡수억제제 (selective serotonin reuptake inhibitors)를 권고

하고 있고11) 우리나라에서는 설사형 IBS 환자에게 지사제,

평활근 이완제 및 5-HT3 수용체 길항제를 처방하도록 하고

있다.12) 설사형 IBS의 약물치료에는 진경작용을 하는 약제와

지사작용을 하는 약제가 사용되고 있지만, 위에서 열거한 약

제들은 대부분 진경 또는 지사효과 중 하나의 효과만을 나

타내기 때문에 병용처방을 해야 하는 단점이 있어서, 사용이

편리하고 효과가 개선된 비용-효과적인 치료제가 필요하다.

최근 국내에서 “남성의 설사형 과민성 장증후군”에 대해 허

가받은 세로토닌 길항제, 즉 5HT-3 수용체 길항제인

ramosetron (이리보®정 5 µg)은 남성에게서 진경 및 지사 효

과가 모두 나타내는 약제로서 IBS에 단일 처방이 가능하고

유효 용량이 낮아 부작용이 적고 1일 1회 사용이 가능한 경

구제로서13,14) 그 동안 적절한 단일 치료제가 없던 우리나라

IBS 치료제 시장에 등장하면서, ramosetron의 경제적 효율성

에 대한 평가가 필요해졌다. 

따라서, 본 연구는 현재 국내 임상에서 IBS 치료에 사용

되는 약제들과 비교한 ramosetron의 비용-효과성을 평가하고

자 하였다. 

연구방법

본 연구는 성인 남성 설사형 IBS 환자에게 1년 동안 약물

요법 대안을 시행할 경우의 총 비용과 총 효과를 비교한 경

제성 평가 연구로서, 각 대안의 임상효과와 비용은 현재까지

이용 가능한 임상문헌과 통계자료원으로부터 추출하여 분석

모형에 적용하였다. 

분석방법 및 관점

우리나라 성인 IBS 환자에서 사용되는 ramosetron을

trimebutine 단독요법 및 trimebutin+loperamide 병용요법과

비교하였다. IBS 치료제인 Ramosetron과 비교할 trimebutine

은 IBS에 적응증을 갖고 있는 진경제이며, loperamide는 만

성설사에 적응증을 갖고 있는 장운동억제제 (motility

inhibitors)이다. 이들 비교대안 약물요법의 최종 목표는 임상

증상의 개선이고 임상적 효과를 동일단위로 측정할 수 있기

때문에 비용-효과 분석이 가능하다. 그러나, IBS는 생명에

지장을 주지는 않지만 삶의질에 영향을 미치는 질환이기 때

문에 약물요법으로 인한 건강상태의 개선이 건강관련 삶의질

(Health-Related Quality of Life, HRQOL)의 개선으로 이어

지므로, 본 연구에서는 HRQOL을 고려한 비용-효용 분석방

법을 사용하였고, 사회적 관점에서 분석하였다. 

분석모형, 분석기간 및 할인

임상문헌자료와 임상전문가의 의견을 근거로 하여, IBS 환

자코호트에서 질병경과 및 치료과정을 반영한 결정분석모형

(decision analytical model)을 구축하였다 (Fig. 1). 약물요법

의 효과 (effectiveness)로서 증상 개선에 따른 건강상태를 정

의하고, 증상 개선 측면에서 성공한 환자와 실패한 환자에게

서로 다른 삶의질 효용값을 적용하였다. 건강상태간의 전이

확률과 각 건강상태별 효용값은 해당 문헌자료로부터 추출하

고 건강상태별 비용은 적절한 자료원으로부터 추출하여 모형에

적용하여 각 비교대안별 비용과 효과를 산출하고, ramosetron

대안의 점증적 비용-효과비 (incremental cost-effectiveness ratio,

ICER), 즉 질보정생존일(quality-adjusted life day, QALD)당 추가

비용을 산출하여 제시하였다. 

분석기간은 2가지로 하였다. 먼저 Period A (3개월)와

Period B (이후 3개월)로 구분하고, 3개월 (Period A) 및 6개

월(Period A+Period B)에 대하여 분석하였다. Period A는

ramosetron의 임상문헌에 근거한 투약기간일 뿐 아니라 현재

우리나라 IBS 환자에게 임상적으로 약물요법을 실시하는 연
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간 평균기간15)이기도 하다. 이 기간에는 약물요법을 실시하

고 증상개선 여부에 따라 성공 (success)과 실패 (fail), 그리

고 중도탈락 (drop-out)으로 환자의 건강상태를 구분하였다.

Period B는 Period A 이후 3개월간이며 이때는 Period A 약

물요법에 따른 성공 여부에 따라 치료방법이 달라지는 것으

로 하였다. 약물요법을 변경한 후의 건강상태 역시 성공, 실

패, 또는 중도탈락으로 구분하였다. “성공” 이란 IBS의 전반

적인 증상이 개선 또는 현저히 개선된 경우를 말하며, “중도

탈락”은 해당기간 동안 어떠한 이유로든 약물요법을 중단한

경우로 정의하였다. 분석기간이 1년 미만이기 때문에 효과나

비용 모두 할인을 적용하지는 않았고, 분석수행시점은 2009

년 6월을 기준으로 하였다. 한편, 분석모형에 적용한 비교대

안 약가를 변화시켜 최종 분석결과에 어떠한 영향을 미치는

지 평가하고자 일원민감도분석 (one-way sensitivity analysis)

을 수행하였다. 

분석대상집단

본 결정분석모형에서의 분석대상은 ramosetron의 허가적응

증에 근거하여 성인 남성의 설사형 IBS 환자 코호트로 하였

다. 본 연구에서 ramosetron의 효과를 추출한 임상문헌에서

모집된 환자의 인구학적 특성을 근거로 평균 연령 41세의

외래진료 환자 집단으로 가정하여 비교대안의 효과와 비용을

비교하였다. 
 

비교대안

설사형 IBS의 복통과 설사 증상을 경감시킬 목적으로 진

경제와 지사제를 병용하는 것이 국내 임상현실인 점을 반영

하여15) 이들 2가지 증상의 억제효과를 갖고 있는 ramosetron

이 이들 약제들을 대체할 가능성이 높다고 보고 이들을 비

교대안으로 하였다. IBS 적응증이 있는 보험급여대상 진경제

인 trimebutine, octylonium, pinaverium, mebeverine 등의 최

근 1년간 판매액은 278억원이었고 이들 중 연간 판매액

(61%)과 사용량 (67%)이 가장 높은 trimebutine (포리부틴®

정 (삼일제약) 외 총 42품목, 일반의약품)을 비교대안으로 선

택하고 IBS 적응증이 있는 100 mg, 150 mg 및 200 mg 단위

용량제제만을 고려하였다.13,16) 한편, 장운동억제제 (motility

Fig. 1. Decision-analytical model (Period A is the initial treatment period; Period B is the following treatment period depending
on the Period A treatment results).
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inhibitors)로서 만성설사에 적응증을 갖고 있는 지사제인

loperamide와 lidamide 등의 연간 매출액은 약 15억원 규모

이며 이 중 보험급여대상인 loperamide가 판매액 (96%)이나

사용량 (98%) 측면에서 대부분을 차지하기 때문에 이를 비

교대안 지사제로 선택하였는데, loperamide는 oxide염 (아레

스탈® 정 (한국얀센) 외 총 1품목, 전문의약품)과 HCl염 (로

프민® 캅셀 (영일제약) 외 총 6품목, 전문의약품) 형태 2가지

가 있고 판매액은 loperamide oxide (약 77%)가 loperamide

HCl(약 20%)보다 많고 사용량은 oxide염 (약 36%)이 HCl염

(약 62%)보다 적어서 이들 2가지 염형태 제제를 모두 고

려하였다.13,16) 결과적으로, 본 연구에서는 현재 건강보험급여

목록에 등재되어 있고 IBS 치료목적으로 가장 처방빈도가

높은 trimebutin+loperamide 병용요법을 ramoserton과 비교하

는 대안으로 선택하였고, 아울러, IBS 적응증을 갖고 있는

trimebutine 단독요법 또한 하나의 비교대안으로 추가하여 분

석하였다. 

분석모형의 가정

본 연구모형에서는 다음과 같은 가정을 적용하였다:

Period A 약물요법에 성공한 경우 Period B 기간 동안 동일

한 약물요법을 지속하거나 중단하고, 실패한 경우에는

Period B 기간 동안 ramosetron 대안에서는 ramosetron을 계

속 투여하지만, trimebutine 단독요법이나 trimebutine+

loperamide 병용요법 대안에서는 ramosetron 으로 변경하는

것으로 하였다. 치료 실패시에도 매우 위급하거나 심각한 상

태로 질병이 악화되지는 않기 때문에 추가적인 의료이용은

없고, 중도탈락은 해당기간의 1/2시점에서 발생한다고 가정

하였다. Period A에서 치료에 성공하여 투약을 중단한 경우,

Period B에도 성공한 건강상태가 그대로 유지된다고 가정하

였다. 반면, 치료에 성공하여 투약을 지속하는 경우에는 임

상문헌17)에 근거하여 증상 개선효과가 지속적으로 증가한다

고 가정하였다. Period B에서의 약물요법의 효과는 Period A

에서의 효과와 동일하고, 비교대안간 이상반응의 종류나 발

생률 등에 차이가 없고 의료이용이 필요할 정도의 이상반응

은 발생되지 않으며, 외국에서 수행된 임상시험에서의 효과

가 우리나라 환자에서도 동일하게 나타난다고 가정하였다.

IBS 환자가 외래 진료하는 의료기관은 병원과 의원이 50:50

의 비율이라 가정하였고15), 1개월에 1차례씩 외래 방문할 때

주로 문진만 하고 특별한 실험실검사나 진단검사 등은 실시

하지 않으며, 병원 이용시는 왕복 교통비가 발생하지만 의원

은 비교적 가깝기 때문에 의원 이용 환자에서는 교통비가

발생하지 않는다고 가정하였다. 

성과 추정을 위한 문헌 검색

IBS 치료제는 증상을 개선할 목적으로 투여되기 때문에,

일반적으로 약물의 임상적 효과는 주로 IBS의 대표 증상인 복

부통증 (abdominal pain)과 복부불편감 (abdominal discomfort)

의 완화 효과, 배변습관 이상의 개선 효과, 변의 형태, 배변

횟수, 배변의 긴박성 유무 등을 종합적으로 평가한 전반적인

개선정도를 가지고 평가한다.11) 따라서, 본 연구에서도 임상

적 성과는 약물요법 후 IBS 증상의 전반적 개선에 근거하여

치료 성공과 실패로 평가하고 이들 상태별로 삶의질 효용을

다르게 적용하고자, Period A에서 각 비교대안별 임상적 효

과에 따른 상태전이확률 (성공, 실패, 중도탈락), Period B에

서 동일 약물요법을 지속할 때의 효과, 실패환자에서 타약제

로 변경시의 임상적 효과, Period A에서 치료성공환자 중 투

약지속 환자비율과 중단 환자비율, 그리고 건강상태별 효용

값 등을 추정하고자 하였다. 비교대안의 효과를 추정하기 위

해 임상연구 문헌자료를 국내외 데이터베이스로부터 다음과

같이 검색하였다: 국내자료는 의학학술지종합정보시스템

(MEDLIS)의 RISS4U, 한국의학논문데이타베이스 (KMBase),

KoreaMed 및 국회도서관전자저널을, 국외자료는 미국립의학

도서관 의학정보 검색엔진 PubMed와 Cochrane library

database를 활용하였다 (검색일: 2009.10.9). 개개 데이터베이

스별로 적절한 검색필드에서 질환명과 약제명 및 삶의질을

반영하는 효용 관련 검색어를 사용하고, 검색어간에 “AND”

“OR” 등을 적절히 조합하고 제한어를 사용하였다 - 1) 임상

효과: ((과민성 대장) OR (irritable bowel syndrome) OR IBS)

AND (ramosetron OR trimebutine OR loperamide), 제한어:

clinical trial, randomized controlled trial), 2) 효용: ((과민성

대장) OR (irritable bowel syndrome) OR IBS) AND (삶의질

OR QOL OR (quality of life)) AND (효용 OR utility OR

utilities). 검색결과, 약물요법의 임상효과 관련 국내문헌이 9

편, 국외문헌이 22편이었고, IBS의 효용 관련 국내문헌은 0

편, 국외문헌은 11편이었다. 임상효과 문헌의 경우 다음의

문헌선정기준을 모두 만족하는 문헌을 최종 선정하였다: 성

인 IBS 환자를 대상으로 약물요법의 효과 및 안전성을 평가

할 목적으로, ramosetron, trimebutine 또는 loperamide의 단

독 또는 병용요법을 통상 1일 허용량 범위 내로 12주 이상

투여하여 이들을 직접 비교 또는 위약 등과 간접 비교한 3

상 임상시험이고, 치료 후 IBS 증상개선에 대한 종합적 평

가 결과를 비율로 제시한 문헌일 것. 최종 선정된 임상효과

문헌은 국외 2편 (ramosetron 1편, trimebutine 1편)으로서 이

들은 비교대안간 비교시험이 아닌 위약대조연구였다. 이들

문헌의 질 평가는 건강보험심사평가원의 경제성 평가지침

(2005) 부록 3의 연구설계별 자료의 질평가 항목 중 실험연

구의 질평가요령에 따라 수행한 결과, ramosetron 효과자료

인 Matsueda K (2008)의 연구17)는 무작위배정 임상시험으로

서 객관적이고 타당성이 확보된 연구이며, trimebutine 효과

자료인 Fielding JF (1980)의 연구18)는 무작위배정 임상시험

이기는 하나 피험자수가 적고 결과값을 매우 단순하게 제시

하는 등 문헌의 질적 수준이 좋지 않은 1980년대 연구였다.

한편, 효용 관련 문헌의 경우, 성인 IBS 환자에서 증상이 개

선된 군과 개선되지 않은 군의 삶의질 관련 효용값을 제시
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한 문헌으로서 국외문헌 1편이 선정되었다. 이처럼 최종 선

정된 문헌들이 모두 외국문헌으로서 IBS 치료제의 효과와

부작용 양상, 그리고 삶의질에 대한 효용값도 한국인과 외국

인간에 차이가 없을 것이라는 가정 하에 이들 자료를 그대

로 이용하였다. 한편, 이용가능한 임상문헌수가 충분하지 않

았기 때문에 ramosetron 개발사로부터 미발표임상시험보고서
19)를 제공받아 활용하였다.

 

성과값 

Ramosetron의 임상효과 관련 최종 선정문헌인 Matsueda K

등(2008)의 연구17)는 Rome II 진단기준에 따른 설사형 IBS

일본인 환자를 대상으로 위약과 비교하여 ramosetron의 효과

를 평가한 무작위배정 이중맹검시험이다. Ramosetron을 1일

1회 5 µg씩 12주간 투여한 후, IBS 증상완화에 대해 환자가

자가종합평가 (patient-reported global assessment)한 결과, 반

응자 비율이 위약군에서는 26.8%, ramosetron군에서는 46.8%

로서 두 군간 20.0%p의 유의성있는 차이가 있었다 (p<0.001).

Ramosetron군에서 증상의 개선효과는 1주일만에 도달되었고,

반응자 비율은 치료 1주 후 20% 이상, 12주 후에는 40%이

상이 되면서 해당기간 동안 지속적으로 유지되었다. 위약군

과 비교시 ramosetron군에서 더 빈번한 이상반응은 hard

stool이었다 (위약군 0.7%, ramosetron군 7.4%). 대부분의 이

상반응은 경증이고 약물관련 이상반응은 복부불편감, 복부팽

창, 변비, hard stool과 혈중빌리루빈상승이었고 이들 발생률

은 위약군보다 ramosetron군에서 1% 더 높았다. Ramosetron

군에서 이상반응으로 중도탈락한 환자들은 대부분 변비

(1.1%)와 hard stool (1.1%)이 원인이었다. 한편, ramosetron의

미발표문헌자료19)는 Rome II 진단기준에 따른 설사형 IBS

일본인 환자를 대상으로 한 비비교 공개시험으로서 32개 다

기관에서 실시된 제3상 임상시험보고서이며, 이 연구에서는

429명의 환자에게 ramosetron 5 µg을 1일 1회씩 28주 이상

최장 52주 투여한 결과, 남성 환자에서 IBS 증상의 전반적인

개선효과는 1개월에 25.5% (95% 신뢰구간 20.4-31.1), 3개월

에 44.0% (37.7-50.5), 6개월에 67.4% (60.1-73.5), 12개월에

는 95.7% (90.3-98.6) 를 나타내었다. Trimebutine의 성과 관

련 선정문헌인 Fielding JF 등(1980)의 연구18)는 6개월 동안

trimebutine을 위약과 비교한 연구로서 임상효과는 증상개선

에 대해 의사가 종합적으로 평가하고 군간 차이의 유의성을

평가하였다. 그러나 이 연구는 각 군당 환자수가 30명 이하

이고 특히 남성 환자수가 trimebutine군과 위약군에서 각각 7

명과 6명으로 매우 적었으며, trimebutine을 6개월 투약한 후의

임상효과가 위약과 비교해 유의한 차이가 없다고 보고되었다.

한편, 본 연구에서의 비교대안인 trimebutine+ loperamide 병용

요법에 대한 임상문헌은 검색되지 않아 loperamide 단독요법의

효과 문헌이라도 평가하고자 하였으나 선정기준에 부합되는

문헌이 없어 loperamide의 효과자료는 선정하지 못하였다. 따

라서, 비교대안인 trimebutine+ loperamide 병용요법의 효과는

trimebutine 단독요법보다는 우수한 ramosetron 과 동등한 것

으로 가정하였다. 

IBS 질환의 효용값 관련 선정된 문헌인 Brennan S 등

(2009)의 연구20)는 Rome III 기준을 만족하는 평균 나이 43

세, 남성비율 21%인 IBS 환자 257명을 대상으로 EuroQOL,

장 증상 항목, IBS 중증도 점수, 기능성 장질환 중증도 지수,

HRQOL 지수(IBS-QOL), 질병관리센터-4 및 IBS에 대한 노

동자 생산성 활동지수 등의 측정도구를 사용한 조사연구로서,

증상이 개선된 경우와 개선되지 않은 경우의 효용값을 각각

제시하였다. 위의 최종 선정문헌으로부터 추출한 임상적 성

과 관련 상태전이확률과 효용값을 연구모형에 적용하였다
(Table 1). 

비용

본 연구에서는 IBS 환자의 외래진료과정에서 발생하는 직

접 의료비와 직접 비의료비를 고려하였다. 직접 의료비로는

약제비 (약품비 및 처방조제료)와 모니터링비용 (의사진찰료)

이, 직접 비의료비로는 의료기관 방문시의 교통비가 포함되

었다. 비용 추정을 위한 자료원으로는 가장 최근에 발간된

Table 1. Outcome variables and Utility

Outcome variables Base values Sources

Transition probabilities

Period A (3 months)

Success 

Ramosetron 46.9% [17]

Trimebutine 37.7% [18,19]

Trimebutine+Loperamide 46.9% [17]a)

Drop-out 

Ramosetron 15.2% [17]

Trimebutine 15.2% [17]a)

Trimebutine+Loperamide 15.2% [17]a)

Period B (3 months after Period A)

Stop medication 42.0% [15]

Continue Ramosertron 46.9% [17]

Switch to Ramosetron

Success 46.9% [17]

Drop-out 15.2% [17]

Utility 

IBS responders 0.78 [20]

IBS non-responders 0.73 [20]

Success=responder=considerable relief of IBS symptom; Fail=non-
responder=no considerable relief of IBS symptom
a) Same value with ramosetron
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통계자료가 사용되었다. 본 연구는 2009년 6월을 분석시점으

로 하였기 때문에 모든 비용은 2009년 화폐단위를 기준으로

하였고, 따라서, 2009년 측정값이 아닌 비용은 통계청의 소

비자물가지수에 근거한 해당 분야별 연간 물가상승률을 반영

하여 2009년도 화폐가치로 환산하였다. 약품비는 trimebutine

과 loperamide, 그리고 ramosetron의 단위비용과 1일 투여량

을 근거로 1일 투약비용을 산출하였다 (Table 2). 기본분석에

서는 ramosetron의 1일 투약비용을 1일 투여량 5 µg에 대한

급여신청가인 910원을 적용하였고, trimebutine의 경우 허가

된 1일 용량이 300-600 mg이므로 1일 평균 투여량을 중간값

인 450 mg (=150 mg*3)으로 하였고, 민감도분석에서는 1일

300 mg (=100 mg*3)을 적용하였다. Loperamide의 경우에는

성인 만성설사에 대해 loperamide oxide의 허가된 1일 용량

범위가 2-8mg이므로 1일 투여량을 3 mg(=1 mg*3정)으로 적

용하였고, 민감도분석에서는 loperamide oxide의 1일 투여량

2 mg (=1 mg*2정)을 적용하였다 (Table 2). 현재 시판되고

있는 trimebutine과 loperamide의 약가는 기본분석에서는

IMS 자료16)에 근거하여 산출한 각 성분별 가중평균가를 적

용하였고, 민감도분석에서는 건강보험심사평가원의 2009년

상반기 의약품주성분별 가중평균가격[주성분코드 (동일성분,

동일제형, 동일함량은 같은 주성분으로 산정)별 가중평균가

격은 ∑(상한금액×청구량)/∑청구량으로 산출]자료21)를 근거로

하였다. 조제료는 IBS 환자가 1개월 간격으로 의료기관 외

래진찰 후 30일분의 약을 처방받을 때 해당되는 지역약국

방문당 조제료를 적용하였고 (Table 2), 이는 경구약인 3가지

비교대안에 동일하게 적용하였다. 의사진찰료는 IBS 때문에

병의원을 1개월 간격으로 방문하는 재진 환자에 대한 의사

진찰료로서 건강보험요양급여비용 (2009)22)에 따른 의료기관

종별 가산율을 반영한 재진 비용은 의원 4,071원, 병원

9,122원, 종합병원 17,293원이고, 병원과 의원 이용비율이

50:50이라고 가정하였으므로 외래 방문당 평균 의사진찰료는

6,597원으로 산출되었다 (Table 2). 교통비는 국민건강영양조

사(2006)자료23)에 근거한 의료기관 외래 이용자당 평균 편도

교통비 8,600원을 2009년 6월 시점의 공공서비스 물가상승

률 0.11% (통계청 소비자물가지수)24)를 적용하여 2009년 화

폐가치로 환산한 8,796원을 적용하였다 (Table 2).

연구결과

위에서 추정된 성과 및 비용 변수값들을 모형에 적용하여
TreeAge Pro2007 version software package (Williamstown,

MA, USA)로 분석한 결과는 다음과 같다. 

기본분석

분석기간 3개월 동안, IBS 환자 1명당 ramosetron의 경우 총

비용은 약 13만 2천원이고 QALDs가 67.8일이고, trimebutine

은 약 9만 7천원 및 67.4일, trimebutine+ loperamide요법은 약

13만 9천원 및 67.8일이었다. 한편, 분석기간 6개월 동안에는,

ramosetron의 경우 약 22만 2천원 및 136.4일, trimebutine은 약

18만 2천원 및 135.8일, trimebutine+loperamide요법은 약 23만

원 및 136.4일이었다. 즉, ramosetron은 trimebutine보다 비용

이 높고 효과는 증가하는 대안으로서 3개월 및 6개월의

ICER (즉, 질보정생존일수 1일당 추가되는 비용)가 각각 약

85,000원과 약 62,000원이었다. 그러나, ramosetron을 trime-

butine+loperamide병용요법과 비교할 때는 3개월 및 6개월 분

석기간 모두에서 효과는 동일하지만 비용은 저렴한 우세대안,

즉 비용-최소화 대안이었다 (Table 3).

민감도분석

비교대안 약제들 (즉, ramosetron, trimebutine 및 loperamide)

의 약가를 변화시키면서 일원민감도분석을 수행한 결과 (Table

4), 3개월 및 6개월 분석기간 모두 ramosetron의 가격이 950

Table 2. Cost variables 

Cost variables Base Values (KW) Values for sensitivity analysis (KW) Sources

Drug cost (per day)

Ramosetron 910a) 950, 1,000b)
급여신청가

Trimebutine 486c) 354d) [16,21]

Loperamide 504e) 336f) [16,21]

Drug dispensing cost (per visit) 9,460 [22]

Physician visit cost (per visit) 6,597 [22]

Transportation cost (oneway, per visit) 8,796 [23,24]
a) Daily dose 5 µg(=5 µg*1) 
b) Random estimates
c) Daily dose 450 mg(=150 mg*3) 
d) Daily dose 300 mg(=100 mg*3)
e) Daily dose 3 mg(=1 mg*3)
f) Daily dose 2 mg(=1 mg*2) 
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원 정도까지 증가할 때는 trimebutine+loperamide병용요법보

다 여전히 우세한 대안이었으나 ramosetron이 1,000원으로

증가하거나 또는 비교대안인 trimebutine 이나 loperamide의

가격이 기본분석에서 적용한 값보다 낮아지는 경우에는 효과

는 동일하지만 비용은 높은 열세 대안임을 알 수 있다. 한편,

ramosertron 단독요법이나 trimebutine+loperamide 병용요법시

의 치료 성공률을 가장 보수적인 trimebutine 단독요법시와

동일하다고 가정한 민감도분석 또한 실시하였다 (Table 4).

그 결과, 이들 3개 대안 모두 질보정생존일은 동일하지만 비

용의 차이만 발생하였고, ramosetron 은 trimebutine 보다 상

대적으로 비용이 많이 드는 열세대안이고, trimebutine+

loperamide 병용요법보다는 비용이 적게 드는 우세대안으로

확인되었다. 

고 찰

본 연구는 3개월이나 6개월 동안 IBS 치료를 위해 투여하

는 ramosetron과 trimebutine, trimebutine+loperamide를 사회

적 관점에서 비교하는 비용-효용 분석으로서, ramosetron

5 µg의 급여신청가 910원을 적용했을 때 trimebutine보다 효

과도 좋고 비용도 높은 대안으로서 3개월 및 6개월 분석기

간에서 질보정생존일 (QALD)당 추가 비용이 각각 8만 5천

원과 6만 2천원이었고, trimebutine+loperamide 병용요법과

비교할 때는 해당기간 모두 효과는 동일하나 비용은 저렴한

우세대안임이 확인되었다. 일원민감도분석에서 약가변동에

따른 결과의 변화를 확인해 본 결과, 3개월 및 6개월 분석기

간에서 모두 ramosetron 약가가 950원일 때는 trimebutine+

loperamide 병용요법보다 우세한 대안이었으나 ramosetron

약가가 1,000원이 되면 효과는 동일하지만 비용은 높은 열세

대안임을 확인하였다. 결국 다른 추가적 비용발생요인이 없

는 IBS 질환에서는 치료약제의 약가가 비용-효과성에 가장

큰 영향을 미치는 것을 알 수 있었고, 이로써 적절한 약가

책정이 중요함을 알 수 있다. 현재 건강보험에서 ramosetron

5 µg의 급여상한액이 420원으로 책정되어 있는데, 이를 기준

으로 할 경우 ramosetron이 본 연구의 결과에서 나타난 것보

다 더욱 비용-효과적인 대안이 될 것으로 예상된다.

한편, IBS의 사회적 비용에 대한 연구를 살펴보면,

Akehurst RL 등 (2002)이 Rome I 진단기준에 따른 영국인

IBS 환자에서의 직접비용 (진찰비, 처방약, 입원비, 응급진료

비, 수술비)과 간접비용 (생산력 손실비용)을 추정한 결과,

환자 1인당 직접비용은 £123.33, 생산력 손실일수는 1.53일

이었고, 유병률이 5%이면 영국 National Health Service 연

간 예산의 9%에 해당하는 약 £20억이, 유병률이 25%이면

연간 약 £60억의 사회적 비용이 드는 것으로 추정하였다.25)

Brun-Strang C 등(2007)은 Rome II 기준에 따라 진단된 프

랑스 IBS 환자당 연간 직접비용 (진찰비, 약제비, 입원비, 검

사비)과 간접비용 (3.2일의 병가로 인한 생산력 손실비용)을

각각 €756.14와 €38로 추정하였다. 이러한 사회적 비용의

규모는 type 2 당뇨병의 사회적 비용과 비슷한 수준이고

IBS가 진단과 치료를 적절히 시행하지 않으면 상당한 사회

적 비용이 발생될 수 있는 질환임을 강조하였다.26) 최근 한

국보건의료연구원 (2010)에서 국민건강보험청구자료에 근거

한 IBS의 질병부담을 추계한 연구결과에 따르면7) 보건의료

서비스 비용과 약국비용을 합산한 직접 의료비는 약 4,581억

원, 교통비를 포함한 직접비용은 5,690억원, 간접비용인 생산

성 손실비용을 1,972억원으로 추계하여 IBS로 인한 총 질병

부담을 7,662억원으로 밝힌 바 있다. 이러한 사회적 비용 측

면을 고려한다면, ramosetron이 IBS에 다빈도로 처방되는 약

제들보다 저비용으로 동등 이상의 성과를 나타내는 것으로

확인된 바 향후 IBS 치료에 있어 하나의 선택대안으로 고려

될 수 있을 것으로 보여진다. 

그러나, 본 연구는 다음과 같은 제한점을 가지고 수행되었

기 때문에 결과를 해석할 때는 주의가 필요하다. 첫째, 비교

대안의 임상성과에 대한 국내 문헌이 없어 모두 외국 문헌

을 사용하였기 때문에 국내의 임상현실을 정확히 반영하는

데 한계가 있었지만, 임상전문가를 대상으로 한 조사자료를

활용하는 등 문헌자료 미흡에 따른 한계를 극복하고자 하였

다. 둘째, ramosetron 과 비교한 trimebutine 의 임상효과를

Table 3. Base-case analysis 

Analysis duration Alternative
Cost Effectiveness ICER

KW Differencea) QALD Differencea) R vs. T R vs. T+L

3 months T  97,117 -35,260 67.40 -0.41 

T+L 139,030  6,653 67.81  0.00 

R 132,377 67.81 85,169 dominant

6 months T 182,449 -39,070 135.79 -0.63 

T+L 230,130  8,611 136.42  0.00 

R 221,519 136.42 61,641 dominant

R=ramosetron; T=trimebutine; L=loperamide; QALD=qualify-adjusted life day; ICER=Incremental cost effectiveness ratio 
a) Difference from R
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Table 4. One-way sensitivity analysis 

Analysis 
duration Variable Range Alternative

Cost Effectiveness ICER

KW Differencea) QALD Differencea) R vs. T R vs. T+L

3 months Ramosetron 
drug price

W910 T  97,117 -35,260 67.40 -0.41 

T+L 139,030  6,653 67.81  0.00 

R 132,377 67.81 85,169 dominant

W950 T  97,117 -38,586 67.40 -0.41 

T+L 139,030  3,326 67.81  0.00 

R 135,703 67.81 93,203 dominant

W1,000 T  97,117 -42,744 67.40 -0.41 

T+L 139,030  -832 67.81  0.00 

R 139,861 67.81 103,247 dominated

Trimebutine 
drug price

W354 T  86,140 -46,237 67.40 -0.41 

T+L 128,053  -4,324 67.81  0.00 

R 132,377 67.81 111,683 dominated

Loperamide 
drug price

W336 T  97,117 -35,260 67.40 -0.41 

T+L 125,059  -7,318 67.81  0.00 

R 132,377 67.81 85,169 dominated

Same success 
rate for 3 

alternatives

37.7% T  97,117 -35,260 67.40 0.00

T+L 139,030  6,653 67.40 0.00

R 132,377 67.40 dominated dominant

6 months
Ramosetron 
drug price

W910 T 182,449 -39,070 135.79 -0.63 

T+L 230,130  8,611 136.42  0.00 

R 221,519 136.42 61,641 dominant

W950 T 184,016 -43,069 135.79 -0.63 

T+L 231,391  4,306 136.42  0.00 

R 227,085 136.42 67,951 dominant

W1,000 T 185,974 -48,069 135.79 -0.63 

T+L 232,967  -1,076 136.42  0.00 

R 234,043 136.42 75,839 dominated

Trimebutine 
drug price

W354 T 168,874 -52,645 135.79 -0.63 

T+L 215,921  -5,597 136.42  0.00 

R 221,519 136.42 83,057 dominated

Loperamide 
drug price

W336 T 182,449 -39,070 135.79 -0.63 

T+L 212,046  -9,472 136.42  0.00 

R 221,519 136.42 61,641 dominated

Same success 
rate for 3 

alternatives

37.7% T 182,449 -43,604 135.59 0.00 

T+L 234,280 8,227 135.59  0.00 

R 226,053 135.59 dominated dominant

M=month; R=ramosetron; T=trimebutine; L=loperamide; QALD=qualify-adjusted life day; ICER=Incremental cost effectiveness ratio 
a) Difference from R
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추출한 임상시험 문헌이 직접 비교임상시험이 아닌 개별 연

구로부터 간접비교한 효과값을 모형에 각각 적용하였고, 이

들 임상시험에서의 대상환자군의 특성이 동질하지 않기 때문

에 효과값 추정에 있어서 bias 가 내재되어 있다. 셋째, IBS

약물치료시의 일반적인 처방경향을 반영하기 위하여 3개월

약물요법의 성공여부에 따라 약물투여 지속여부를 결정하는

연구모형을 확립하였으나 Period B기간의 건강상태에 따른

전이확률 중 일부는 적절한 임상문헌이 없어 임의추정치를

사용하였다. 넷째, 본 연구는 사회적 관점에서 수행되었지만,

비급여 해당 비용은 의료기관별로 차이가 많고 실제 비용의

범위와 수준 또한 측정이 어려워 분석에 포함되지 않았고,

따라서 본 연구에서 추정된 총 비용은 과소추정되었다고 볼

수 있다. 다섯째, IBS의 삶의질에 근거한 건강상태별 효용값

이 국내 환자가 아닌 외국 환자들에 대한 결과를 적용하였

기 때문에 향후 국내 환자의 실제 효용값에 대한 추가연구

가 요구된다. 다섯째, 임상효과 측면에서 비교대안간의 유의

한 차이를 입증하기 어려운 경우라서 비용-최소화 분석법이

더 적절하다고 할 수도 있을 것이다. 

결 론

증가추세에 있는 IBS 환자에게 사용될 약제로서 새로 개

발된 ramosetron은 사회적 관점에서 기존에 다빈도로 처방되

는 trimebutine+loperamide보다 비용-효과적인 약물요법임이

확인되었고, 이는 향후 IBS 증상개선을 위한 적절한 치료제

선택시 의미있는 정보로 활용될 수 있을 것이다. 
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