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요약(국문초록)

사람유두종 바이러스는 생식기 감염을 일으키는 가장 흔한 원인 중

하나로 자궁경부암 및 항문생식암, 생식기 사마귀 등을 형성한다. 세계보

건기구는 HPV 감염 관련 질병을 국제 보건 문제로서 중요성을 인식하

고, 각 국가의 국가예방접종 사업에 HPV 백신을 포함할 것을 강조하였

다. 국내에서는 만 12세 여성 청소년을 대상으로 HPV 2가 및 4가 백신

을 사업에 포함하였다. 그러나 여성만을 대상으로 한 예방 접종은 남성

간 성적 접촉을 통한 전파를 포함하여 집단 면역의 효과를 제대로 보기

어려우며, 성 건강이 주로 여성의 책임이라는 인상을 강화시킬 수 있어

남아 확대에 대한 사회적 요구가 증가하고 있다. 또한 한국 여성은 다른

지역에 비해 HPV 52, 58형의 유병률이 높으며, 자궁경부암 외에 항문

생식암 및 구인두암 등을 포함하여 질병의 예방에 있어 백신의 기여도가

증가한다는 점에서 9가 백신 도입에 대한 요구도 증가하고 있다. 이에

따라 HPV 백신의 남아 대상 확대 및 9가 백신 도입에 대한 경제성 분

석 연구의 필요가 제기되는 바이다.

본 연구는 남아 대상 확대 및 9가 백신 도입을 가정하여 사회적 관점

에서 결정적 집단수준 동적모형을 활용하여 경제성 분석을 실시하였으

며, HPV 감염 관련 질병으로 자궁경부암, 질암, 외음부암, 항문암, 음경

암, 구강암, 편도 및 구인두암, 자궁경부, 질 및 외음의 제자리암과 이형

성, 생식기 사마귀를 분석에 포함하였다. 국민건강보험 국민건강자료, 지

역별 고용조사 및 선행 문헌에서 보고한 값을 활용하여 의료비용, 백신

접종 관련비용, 교통비용, 시간비용, 간병비용, 생산성 손실비용을 산출하

였다. 효과와 관련하여, 백신 효과는 선행 체계적 문헌고찰에서 선정된

문헌들을 바탕으로 메타분석을 실시 및 모형 투입을 통해 추정하였으며,

건강관련 삶의 질을 반영한 QALY를 효과 지표로 하여 비용-효용 분석

을 실시하였다.
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분석 결과, 만 12세 여아 대상 HPV 4가 접종 대안과 HPV 4가 남녀

동시 접종 대안은 열등 대안(strongly dominated)으로 배제되었다. 남은

HPV 9가 여아 단독 접종 대안과 HPV 9가 남녀 동시 접종 대안을 대상

으로 ICER를 계산하였으며, HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 비교

하여 HPV 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 약 119,222,275

원/QALY로 산출되었다. 비용-효과성을 판단하기 위한 임계값으로 1년

수명연장에 대한 지불의사금액인 약 3,304만원을 적용할 경우, HPV 9가

백신 남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적이지 않은 것으로 확인되어, 최

종적인 선택 대안은 HPV 9가 여아 단독 접종 대안이었다.

비용-효과성의 기준에서 HPV 백신의 9가 백신 여아 접종 대안은 현

행 대안과 비교하여 cost-saving한 대안으로 9가 백신 도입 정책은 긍정

적일 것으로 사료된다. 남아 확대 대안은 비용-효과적이지 않았으나, 보

건의료 의사결정은 경제성 이외에 형평성, 정치적 및 사회적 수용성 등

을 함께 고려하여 실시되어야 하기에 포괄적인 기준을 고려한 정책 결정

이 필요한 것으로 보인다. 따라서 본 연구 결과를 바탕으로 사회적 요구

에 따라 HPV 감염 및 질병, 백신과 관련한 정책 결정에 대한 우선순위

및 타당성을 검토하는 근거로 활용되기를 기대한다.

주요어 : 사람유두종 바이러스, 백신, 동적모형, 비용-효과 분석,

비용-효용 분석, 경제성 평가

학 번 : 2019-21620

* 이 연구는 국민건강보험공단의 자료(NHIS-2021-1-047)를 활용한 것

으로, 연구의 결과는 국민건강보험공단과 관련이 없음을 밝힙니다.
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제 1 장 서론

제 1 절 연구 배경 및 필요성

사람유두종 바이러스(Human papillomavirus, 이하 HPV)는 생식기 감

염을 일으키는 가장 흔한 원인 중 하나이다. 현재 약 200종(type)이상의

HPV가 있으며, 이 중 40여 종이 성적 접촉을 통하여 항문 및 생식기 주

위의 감염을 유발하며, 대부분 증상이 없고 자연적으로 소멸되지만 일부

에서는 지속적으로 감염을 일으켜 자궁경부암이나 항문생식암 등을 유발

하기도 하고 생식기 사마귀를 형성하기도 한다(질병관리본부, 2017;

Gargano et al., 2020).

국제암연구소(International Agency for Fesearch on Cancer, IARC)에

서 보고한 바에 따르면, 자궁경부암은 전 세계적으로 여성에서 4번째로

흔한 암으로 2020년 발생자 수는 604,127명, 사망자 수는 341,831명으로

추정되었다(Ferlay et al., 2020). HPV가 항문생식암에 기여한다는 자료

가 제한적이지만, 항문, 외음부, 질, 음경암과의 강한 관련성이 있다는 자

료가 증가하고 있다(Bruni et al., 2019). 세계적으로 2020년에 항문생식

암 발생자 수는 항문암 50,865명, 외음부암 45,240명, 음경암 36,068명, 질

암 17,908명으로 추정되며, 사망자 수는 항문암 19,293명, 외음부암

17,427명, 음경암 13,211명, 질암 7,995명으로 추정되었다(Ferlay et al.,

2020). 두경부암의 경우 대부분 담배 및 알코올 소비와 관련이 있으나,

특정 고위험 HPV에 의한 감염이 관련 있는 것으로 나타났다(Bruni et

al., 2019). 2020년 추정된 발생자 수는 구강암의 경우 입술 및 침샘을 포

함하여 431,296명, 구인두암은 98,412명이었다. 사망자 수의 경우 구강암

은 200,535명, 구인두암은 48,143명으로 추정되었다(Ferlay et al., 2020).
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[표 1] HPV 감염 관련 암의 전 세계 2020년 추정 발생자 수

암 발생자수 조발생률
1)

연령표준화 발생률
1)

자궁경부암 604,127 15.6 13.3

항문암 50,865 0.65 0.54

외음부암 45,240 1.2 0.85

질암 17,908 0.46 0.36

음경암 36,068 0.92 0.80

입술, 구강암 377,713 4.8 4.1

침샘암 53,583 0.69 0.57

구인두암 98,412 1.3 1.1

1) 인구 십만 명당 발생자 수

자료원: Ferlay et al. (2020).

[표 2] HPV 감염 관련 암의 전 세계 2020년 추정 사망자 수

암 사망자수 조사망률1) 연령표준화 사망률1)

자궁경부암 341,831 8.8 7.3

항문암 19,293 0.25 0.20

외음부암 17,427 0.45 0.30

질암 7,995 0.21 0.16

음경암 13,211 0.34 0.29

입술, 구강암 177,757 2.3 1.9

침샘암 22,778 0.29 0.23

구인두암 48,143 0.62 0.51

1) 인구 십만 명당 사망자 수

자료원: Ferlay et al. (2020).

세계보건기구(World Health Organization, 이하 WHO)는 자궁경부암

과 그 외 HPV 관련 질병을 국제 보건 문제로서 중요성을 인식하고 각

국가의 국가예방접종 사업(National Immunization Program, NIP)에

HPV 백신을 포함할 것을 강조하였다(WHO, 2014; WHO, 2017). 현재까

지 개발된 백신은 2가 백신(HPV 16, 18형), 4가 백신(HPV 6, 11, 16, 18
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형), 9가 백신(HPV 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58형)으로 세 종류가 있

으며, 국내에서는 2016년 6월부터 2가와 4가 HPV 백신이 국가예방접종

사업에 도입되어 만 12세 여아를 대상으로 무료접종을 실시하고 있다(서

재경 외, 2019). 국가예방접종 사업 이후 접종률은 점차 높아지는 것으로

나타났으며, 접종률은 해당 연도에 출생한 여성 청소년의 접종 기록이

전산 등록된 비율로, 예방접종통합관리시스템에 등록된 인적 및 접종력

(2가, 4가, 9가 백신)을 기준으로 산출되었다(질병관리본부, 2020b).

현재 한국에서 남성은 국가예방접종 사업에 의한 HPV 백신 접종 대

상이 아니며, 접종률이 현저히 낮다. 그러나 남성의 경우 HPV 감염 시

별다른 증상이 나타나지 않으며, 감염 여부를 확인할 특별한 검사법도

없기에 감염 사실을 모른 채 여성에게 HPV를 전파하는 역할을 할 수

있다(장인순, 2018). 여성만을 대상으로 한 예방접종은 남성과 성관계를

가진 남성을 포함하여 집단면역의 효과를 제대로 보기 어렵다. 남성이

함께 백신을 접종할 경우 HPV 감염률과 관련 질병의 발생률을 낮출 수

있으며, 남성의 생식기 사마귀나 기타 관련 암이나 질병을 예방할 수 있

다(Boiron et al., 2016). WHO는 효과적인 HPV 예방접종 전략으로 남아

를 국가예방접종 사업에 포함시키는 것을 하나의 방안으로 제시하였다

(WHO, 2017). 2013년 호주를 시작으로, 미국, 영국 등에서 HPV 국가예

방접종 사업 대상에 남아를 포함하고 있으며, 국내에서도 요구가 증가하

고 있다(AIHW, 2018; 서재경 외, 2019).

HPV　 9가 백신은 현재 국가예방접종 사업에 포함되어 있지 않다.

Kim et al.(2019b)은 한국 여성에 있어서 HPV 52, 58형의 유병률이 다

른 지역에 비해 높아 9가 백신의 기여도가 92%까지 증가한다고 보고하

였고, 이에 따라 자궁경부암을 포함하여 다른 항문생식암 및 구인두암

등의 질병 예방에 백신의 기여도가 증가하여 관련 질병 발생을 감소시킬

것이다. 국가예방접종 대상이 아닌 경우 접종 시 9가 백신을 많이 선택

하고 있으며, 남아 대상 확대와 함께 9가 백신을 국가예방접종 사업에



- 4 -

포함하는 것에 대한 요구도 증가하고 있다(서재경 외, 2019).

검진으로 인해 자궁경부암 발생을 줄였지만 다른 HPV 감염 관련 질

병에는 특별한 검진이 없어, 남아 확대 및 9가 백신 도입은 현행 사업에

비해 성적 지향성에 상관없이 HPV 감염 관련 질병의 발생률을 줄이는

효과적인 공중보건전략이 될 것이다. 따라서 남아 확대와 9가 백신의 도

입의 필요성과 사회적 요구에 따라 관련 정책 결정에 기여하기 위해 경

제성 분석의 필요가 제기되는 바이다.

제 2 절 연구 목적

본 연구에서는 HPV로 인한 질병의 효과적인 예방 및 질병부담의 절

감을 위한 경제적인 대안의 파악을 바탕으로 건강을 증진시키기 위한 정

책 수립에 함의를 제공하는 것을 목적으로 한다. 이를 위해 만 12세 여

아 단독 HPV 4가 백신 접종과 남아 대상 확대 및 9가 백신 도입을 가

정하여, 각 대안에 대한 비용과 효과를 추정한 후 점증적 비용-효과비

(Incremental Cost-Effectiveness Ratio, 이하 ICER)를 추정하여 백신 접

종에 대한 경제성 분석을 실시하고자 한다.
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제 2 장 선행 연구 고찰

제 1 절 사람유두종 바이러스

1. 사람유두종 바이러스 및 관련 질병 현황

HPV는 사마귀를 일으키는 유두종 바이러스군의 일종으로 성적 접촉

에 의해 피부와 점막에 감염된다. 역학적 연관성에 따라 HPV는 주로 암

을 유발하는 고위험군(high-risk type)과 양성 병변을 유발하는 저위험군

(low-risk type)으로 나뉜다. HPV 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59,

68, 69, 73, 82형 등이 고위험군으로 분류되며, 저위험군으로는 HPV 16,

18형이 대표적이다. 고위험군 HPV는 자궁경부암, 질암, 외음부암, 음경

암, 항문암, 구강암, 구인두암 등을 유발할 수 있으며, 저위험군 HPV는

첨형 콘딜로마 또는 곤지름과 같은 생식기 사마귀와 재발성 호흡기 유두

종(Recurrent Respiratory Papillomatosis, RRP) 등을 유발할 수 있다. 모

체로부터 아기로의 수직감염은 매우 드물지만, 자연분만 시 산도를 통하

여 신생아의 호흡기가 바이러스 감염이 되어 소아형 재발성 호흡기 유두

종(Recurrent Respiratory Papillomatosis, RRP)을 유발할 수 있다(Lee,

2015; 질병관리본부, 2017).

Ki et al.(2018)은 HPV 백신이 2016년 국가예방접종 사업으로 시행되

기 전의 기간인 2002년부터 2015년의 국민건강보험공단의 건강보험 청

구자료를 바탕으로 국내 HPV 감염과 관련한 질환의 유병자 및 비용을

추정하였다. HPV 관련 질병을 주상병으로 한 환자를 기준으로 하였으

며, HPV 관련 질병은 ICD-10 상병코드를 이용하여 생식기 사마귀

(A63.0), 두경부암(C00-C10), 항문암(C21), 외음암(C51), 질암(C52), 자궁

경부암(C53), 음경암(C60), 두경부(D00.0), 항문(D01.3), 자궁경부(D06),
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외음(D07.1), 질(D07.2), 음경(D07.4)의 제자리 암종, 양성 후두종(D41.1),

자궁경부(N87), 질(N89), 외음(N90)의 이형성으로 정의하였다. 추정한 결

과 HPV 관련 질환 환자 수는 남성의 경우 2002년 12,719명에서 2015년

43,835명으로 3.4배 증가하였으며, 여성의 경우 2002년 66,179명에서 2015

년 219,421명으로 3.3배 증가하였다. 환자 당 의료비의 경우 남성에 있어

서 2002년 539.8 USD(757.9 USD, 물가지수 보정 후)에서 2015년 1,074.9

USD로 2배 증가하였고, 여성은 2002년 물가지수 보정한 환자 당 의료비

가 758.5 USD이며 2015년에 609.9 USD로 다소 감소하였다[표 3].

[표 3] 국내 HPV 감염 관련 질병의 연도별 환자 수 및 환자 당 의료비

연도

남 여

환자 수
환자 당 의료비1)

(USD)2)
환자 수

환자 당 의료비1)

(USD)2)

2002 12,719 757.9 66,179 758.5

2003 14,988 828.9 79,407 688.5

2004 16,503 770.7 87,990 643.1

2005 18,032 798.5 99,860 631.5

2006 20,373 976.2 118,919 708.8

2007 23,148 1.089.1 138,975 717.9

2008 25,487 1,096.1 158,851 687.7

2009 28,360 1,056.8 168,428 680.9

2010 29,911 1,066.5 185,566 665.8

2011 33.362 1,068.0 200,945 631.9

2012 35.247 1,137.4 198,370 625.2

2013 38.082 1,025.6 201,248 610.4

2014 41.591 1,023.8 208,635 603.1

2015 43.835 1,074.9 219,421 609.9

1) 소비자물가지수로 보정한 환자 당 의료비

2) 2002년부터 2015까지의 평균 1 USD = 1,100 KRW

자료원: Ki et al. (2018).
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[표 4] 2015년 HPV 감염 관련 질병의 의료비

HPV 관련

질병
환자 수

총 의료비

(million USD)
1)

HPV 기여

총 의료비

(million USD)1)

HPV 질병

기여율

암

구강 9,391 39.5 0.9 2.2

편도 2,384 11.6 3.6 30.8

구인두 843 3.5 1.1 30.8

항문 2,071 5.8 5.1 88.0

외음 588 2.0 0.8 39.7

질 383 1.4 1.1 78.0

자궁경부 27,540 75.1 75.1 100

음경 < 300 0.6 0.3 50.0

제자리 암종

두경부 < 200 0.1 0.0 2.22)

항문 < 100 0.0 0.0 88.02)

자궁경부 29,605 10.7 10.7 1002)

외음 < 300 0.1 0.0 39.72)

질 < 400 0.1 0.1 78.02)

음경 < 100 0.0 0.0 50.02)

양성/전암 병변

생식기 사마귀 46,614 6.0 5.4 90

후두 5,042 1.2 1.1 90

자궁경부 148,628 23.1 19.4 84

질 985 0.2 0.2 96

외음 309 0.1 0.1 76.3

총 263,256 180.9 124.9

1) 2002년부터 2015까지의 평균 1 USD = 1,100 KRW

2) 각 부위의 암과 질병 기여율이 동일하다고 가정

자료원: Ki et al. (2018).

또한 Ki et al.(2018)은 HPV의 질병 기여율을 적용하여 2015년 국내

HPV 관련 질병 환자 수, 총 의료비, HPV 기여 총 의료비를 추정하였
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다. 그 결과, 추정된 HPV 기여 총 의료비는 124.9 million USD로 HPV

관련 질병의 2015년 총 의료비인 180.9 million USD의 69.0%를 차지하

고 있다고 보고하였다[표 4].

HPV 감염 관련 질환의 발생률 추정 연구로는 서재경 외(2019)가 있

다. 2008년부터 2017년까지 국민건강보험공단 청구자료를 활용하여 HPV

감염 관련 상병이 있는 명세서를 기준으로 HPV 질병 기여율을 적용하

여 HPV 관련 질병 신환자 및 진료비용을 산출하였다. 연도별 신환자 추

이 분석을 위해 Wash out 기간을 2년으로 하여, 2010년부터 2017년까지

신환자를 산출하였다. [표 5], [표 6]은 남성과 여성의 질병별 HPV의 기

여율을 반영하여 산출한 2017년 신환자 수, 발생률, 진료비 총액이다.

[표 5] 2017년 남성의 HPV 감염 관련 질병의 발생률, 신환자 수, 진료비

HPV 관련

질병

HPV 기여

신환자 수

HPV 기여

발생률1)
HPV 기여

진료비 총액2)
HPV 질병

기여율(%)

암

구강 24.7 0.10 297,431 2.2

편도 101.9 0.39 1,701,946 30.8

구인두 47.7 0.18 443,149 30.8

항문 276.3 1.07 1.230,462 88.0

음경 33 0.13 162,335 50.0

제자리 암종

두경부 1.1 0.00 438 2.23)

항문 15 0.06 32,747 88.03)

음경 14.5 0.06 10,940 50.03)

양성/전암 병변

생식기 사마귀 25,426.8 98.34 3,811,100 90

후두 2,320.2 8.97 778,313 90

1) HPV 기여율에 따른 인구 10만명당 발생률

2) HPV 기여율을 반영한 환자 수에 대한 비용 (단위 : 천원)

3) 각 부위의 암과 질병 기여율이 동일하다고 가정

자료원: 서재경 외 (2019).
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[표 6] 2017년 여성의 HPV 감염 관련 질병의 발생률, 신환자 수, 진료비

HPV 관련

질병

HPV 기여

신환자 수

HPV 기여

발생률
1)

HPV 기여

진료비 총액
2)

HPV 질병

기여율(%)

암

구강 17.2 0.07 168,237 2.2

편도 20 0.08 260,099 30.8

구인두 8.9 0.03 79,057 30.8

항문 240.2 0.93 1,743,640 88.0

외음 56 0.22 428,766 39.7

질 54.6 0.21 456,806 78

자궁경부 3,978 15.35 36,953,717 100

제자리 암종

두경부 0.9 0.00 279 2.23)

자궁경부 10,982 42.02 10,203,588 1003)

항문 23.8 0.09 28,974 88.03)

외음 47.6 0.18 57,461 39.73)

질 117.8 0.45 124,090 783)

양성/전암 병변

생식기 사마귀 13,826.7 53.34 2,077,676 90

후두 1,087.2 4.19 267,867 90

자궁경부 85,324.7 329.15 16,579,589 84

질 11,782.1 45.45 566,036 96

외음 5,081.6 19.60 349,610 96.3

1) HPV 기여율에 따른 인구 10만명당 발생률

2) HPV 기여율을 반영한 환자 수에 대한 비용 (단위 : 천원)

3) 각 부위의 암과 질병 기여율이 동일하다고 가정

자료원: 서재경 외 (2019).

2. 사람유두종 바이러스 백신 및 국가예방접종 사업

현재 HPV 백신은 세 종류가 있으며, 2가 백신(HPV 16, 18형), 4가

백신(HPV 6, 11, 16, 18형), 9가 백신(HPV 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52,
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58형)이 있다. 2가 백신인 서바릭스(Cevarix®, GSK)는 2007년 호주에서

처음 허가를 받았으며, 국내에서는 2008년 식약처에서 허가를 받았다. 4

가 백신인 가다실(Gardasil®, Merck)은 2006년 미국에서 승인을 받았고,

국내에서는 2007년부터 승인을 받아 시판 중이다(김재훈 외, 2016). 9가

백신인 가다실9(Gardasil®9, Merck)은 2014년 미국에서 처음 허가를 받

았으며, 국내에서는 2016년 허가를 받았다(US　FDA, 2018; Min et al.,

2019). 식품의약품안전처 의약품통합정보시스템에 따르면, HPV 2가 백

신의 경우 만 9-25세 여성 및 남성, 4가 백신은 만 9-26세 여성 및 남

성, 9가 백신의 경우 만 9-45세 여성과 만 9-26세 남성에게 3회 접종으

로 허가 받았으며, 이후 2가 백신과 9가 백신의 경우 만 9-14세, 4가 백

신은 만 9-13세에서 2회 접종에 대한 허가를 받았다.

세 가지 HPV 백신은 모두 각 유형에 대한 일시적 및 지속적 감염과

항문생식암 및 제자리암종, 성기사마귀 등을 예방한다. 2가 백신의 경우,

90% 이상 고등급 자궁경부 상피내 종양, 상피내 선암을 포함하여 HPV

관련 비정형 및 전암병변에 대해 예방 효과를 보였으며(Herrero et al.,

2011; Lehtinen et al., 2012), 구강의 HPV 16 및 18형 감염에 대해 강력

한 예방을 보였는데, 4년 간 백신 접종이 지난 이후, HPV 16, 18형의 감

염이 93% 감소한 것으로 보고되었다(Herrero et al., 2013). 4가 백신의

경우, HPV 6, 11, 16 및 18형에 의해 발생하는 자궁경부 HPV 감염, 전

암병변, 성기사마귀 예방에 탁월한 효과를 보이고 있으며(Giuliano et al.,

2011; Garland et al., 2016), 구강, 항문, 외음부, 음경의 감염을 유의하게

감소시킨다는 것을 입증하였다(Olsson et al., 2009; Wilkin et al, 2018;

Schlecht et al,, 2019). 9가 백신은 해당 유형과 관련된 저등급 및 고등

급 자궁경부 전암 병변을 95% 이상의 예방 효과를 보였으며(Joura et

al., 2015; Giuliano et al., 2019; Saadeh et al., 2020), 질과 외음부 질병

발생을 약 80-85%, 90% 예방하였다(Buchanan et al., 2016; Zhai et al.,

2016; Saadeh et al., 2020). 또한 Guevara et al. (2019)는 9가 백신에 의
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한 항체가 태반을 통해 전달되어 신생아의 HPV 6, 11형의 감염으로부터

잠재적으로 예방할 수 있다고 보고하였다.

WHO(2017)은 3개의 HPV 백신은 공중보건관점에서 HPV 16, 18형에

의해 주로 발생하는 자궁경부암의 예방과 관련해 백신의 면역원성, 효능,

효과가 동등한 것으로 보고하였으며, HPV 백신의 선택은 해당 지역의

특성에 따라 결정할 것을 권장하였다.

국내 국가예방접종 사업은 2016년부터 HPV 2가, 4가 백신에 대해 만

12세 여성 청소년을 대상으로 6개월 간격으로 각 2회 무료 지원하고 있

으며, 사업 기간 내 1차 접종을 완료한 경우 1차 접종일로부터 24개월

하루 전까지 2차 접종을 지원하고 있다(질병관리본부, 2019). 세계보건기

구에 따르면, 2019년 기준 전 세계 106개국에서 국가예방접종 사업으로

HPV 예방접종을 시행하고 있다(WHO, 2020). 9가 백신을 국가예방접종

사업에 포함한 국가는 27개국으로 호주, 미국 등이 있으며(Lee, 2019),

2018년 기준으로 남성을 포함하고 있는 국가는 미국, 호주, 이탈리아 등

총 20개국이 있다(김현희 외, 2019).

제 2 절 백신의 경제성 평가

보건의료 분야에서 경제성 평가는 한정된 자원 안에서 효율적인 자원

사용을 위해 여러 선택 대상이 되는 보건의료부문의 각종 사업, 기술, 의

약품 등을 대안으로 투입된 비용과 결과 측면에서 동시에 비교 분석하는

방법이다(Drummond et al., 2005).

경제성 평가 유형에는 최소-비용 분석(Cost-minimization analysis,

CMA), 비용-효과 분석(Cost-effective analysis, CEA), 비용-효용 분석

(Cost-utility analysis, CUA), 비용-편익 분석(Cost-benefit analysis,
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CBA)이 있다. 최소-비용 분석의 경우, 효과가 동일하다는 전제하에 비

용을 비교하여 비용이 최소가 되는 대안을 선택하는 분석으로, 비교 대

안들의 효과가 동등함을 입증해야 하며, 완전한 경제성 분석의 유형으로

적절하지 않다. 비용-효과 분석은 몇 명을 질병으로부터 예방했는가, 몇

명을 사망에서 구했는가, 혹은 질병의 경과를 얼마나 줄였는가와 같이

자연적인 단위를 효과 지표로 사용하여 여러 대안의 동일 종류 효과에서

그 수준이 다른 경우에 효과 당 비용을 비교하는 분석 방법이다. 비용-

효용 분석은 대안들의 여러 종류의 결과를 하나의 효용, 건강 관련 삶의

질(Health related Quality of Life)을 지표로 효과를 평가한다. 사용하는

결과 지표로는 질보정수명(Quality Adjusted Life Years, 이하 QALY),

장애보정수명(Disavility Adjusted Life Years, DALY), 동등건강연수

(Healty Years Equivalents, HYEs), SAVEs(Saved Young Life

Equivalents) 등의 지표가 개발되어 있으며, 이들을 비용과 함께 비교하

는 분석 방법이다(Drummond et al., 2005). 2020년 개정된 국내 의약품

경제성평가지침에 따르면, 경제성 분석 기법으로 비용-효용 분석을 기본

분석으로 실시하며, 결과 지표는 QALY로 개념, 형평성, 가정 등의 한계

를 가지고 있으나 아직 가장 적절한 대안으로 서로 다른 연구 결과들을

비교하기 용이하다는 점에서 사용할 것을 권고하였다(건강보험심사평가

원, 2020b). 비용-편익 분석의 경우, 선택 대안들의 비용 및 여러 결과

모두 화폐단위로 산출하여 비교 분석하는 방법이다. 이 방법은 생명을

화폐단위로 산출하는 것의 윤리적 우려, 소득 수준에 따른 가치 측정의

형평성 측면의 문제 등으로 보건의료 부문의 경제성 평가에서 많이 사용

되지 않고 있다(Drummond et al., 2005; 건강보험심사평가원, 2020b).

경제성 평가의 결과 지표로는 궁극적으로 대안들에게서 기대하는 효

과인 최종 결과(final outcome)를 사용하는 것이 권장되며, 임상연구만을

이용하여 평가하는 것은 여러 한계로 종료시점에서 최종결과를 확인할

수 없는 경우가 많아, 모형 구축을 통해 최종 결과를 추정한 후 이를 분
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석에 활용하여 보건의료 분야의 자원분배 의사결정에 정보를 제공한다.

백신에 대한 경제성 분석의 경우에도, 백신 프로그램의 집단 면역의 복

잡한 효과를 반영하고, 백신이 예방하는 질병이 발생하기까지 시간이 긴

경우 궁극적인 건강 편익을 파악하기 위해서는 모형을 활용하는 것이 필

요하다(Drummond et al., 2005; Kim & Goldie, 2008).

경제성 분석에서 모형은 어떤 시스템의 행동을 설명하기 위한 이론적

인 구성물로, 수식 사용의 여부에 따라 수학적 모형(mathematical

model)과 비수학적 모형(non-mathematical model)으로 구분할 수 있으

며, 비수학적 모형은 보건의료 경제성 평가에서 거의 사용되지 않는다.

수학적 모형은 모든 모형 투입 값으로 임상 시험 또는 관찰 연구에서 제

공하는 환자 수준의 자료를 활용하는 실증적(empirical) 모형과 수식, 통

계분석 방법 또는 모의실험을 통해 추정한 자료를 활용하는 이론적

(theoretical) 모형으로 구분할 수 있다(Kim & Goldie, 2008).

이론적 모형 중 결정 분석 모형(decision analytic model)은 보건의료

경제성 평가에 가장 많이 사용되는 방법으로, Kim & Goldie (2008)에서

는 이를 모형의 속성에 따라 구분하였다. 첫 번째 속성으로 모형의 값이

시간에 따라 변하는 지에 따라서 동적(dynamic) 모형과 정적(static) 모

형으로 구분하며, 두 번째는 모형에서의 변화가 무작위적으로 변하는 지

또는 미리 결정된 규칙에 따라 변하는 지에 따라 확률적(stochastic or

probabilistic) 모형과 결정적(deterministic) 모형으로 구분하였다. 세 번

째 속성으로 모형 내 대상자들의 행동이 집합적으로 고려되는 지 개인을

별개로 고려하는 지에 따라 집합(aggregate) 모형, 개인(individual-

based) 모형으로 구분하였다. 네 번째는 사건이 연속된 시간에서 일어나

는 지에 따라 이산(discrete) 모형과 연속(continuous) 모형으로 구분하

며, 다섯 번째는 시간에 따라 모형에 새로운 대상자가 투입될 수 있는

지에 따라 개방형(open) 모형과 폐쇄형(close) 모형으로 구분하였다. 마

지막으로 모형의 수식이 모수들의 선형 함수로 구성되는 지에 따라 선형
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(linear) 모형과 비선형(non-linear) 모형으로 구분하였다. 여섯 가지의

속성 중 처음 세 가지 속성에 따라 모형 구조를 핵심적으로 특징화하며,

총 8개 유형의 모형으로 구분할 수 있으나, 그 중 결정적 개인수준 정적

모형과 결정적 개인수준 동적모형은 불가능하진 않지만, 양립할 수 없어

비현실적인 모형으로 제외되어 대표적으로 6개 모형으로 구분된다(Kim

& Goldie, 2008).

ISPOR에서는 감염성 질병에 있어서 백신을 접종하지 않은 사람에 대

해서도 질환의 역학(dynamics)이 달라질 수 있어, 이를 반영하는 동적모

형을 권장하고 있다. 동적 전파모형의 경우 집단의 행동을 반영하기 위

해 개인 또는 집단을 단위로 구성할 수 있으며, 집단 내 개인의 행동을

추적하는 경우에는 확률적 모형의 속성을 가지며, 집단의 행동을 통합하

여 추적하는 경우 결정적 및 확률적 모형의 속성을 가질 수 있다

(Pitman et al., 2012; Kim & Goldie, 2008). 그러나 제한적인 자료와 동

적모형 수행에 있어 기술적 제한이 있는 환경에서는 정적 모형을 활용한

코호트 모형이 사용될 수 있다. 이는 백신 프로그램이 보건의료 자원의

필요 또는 건강 결과에 영향을 미칠 수 있는 잠재적 부정적인 직접 또는

간접 건강 효과가 없는 경우로 그 예는 감염자의 평균 연령의 변화, 혈

청형 대체, 접종률 변화에 따른 발생 주기의 변화 등이 있다(Mauskopf

et al., 2018).

제 3 절 사람유두종 바이러스 백신의 경제성 분석

국내 HPV 예방접종에 대한 경제성 분석 연구는 비용-편익 분석 연구

와 비용-효용 분석 연구가 있다. 비용-편익 분석 연구는 신해림 외

(2007)와 최은화 외(2010)로, 신해림 외(2007)은 자궁경부암의 일차예방

을 위한 HPV 백신 도입의 근거를 마련하기 위한 연구로 백신 가격을 3
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회에 60만원으로 가정할 경우 15세에 진입하는 여아에게 100% 접종 시

1,900억원, 50% 접종 시 9,700억원이 소요된다고 보고하였다. 접종 대상

연령군에서 백신 접종으로 예방 가능한 자궁경부암 발생 수는 몇천명 수

준이며, 편익은 100% 접종 시 1,200억원, 50% 접종 시 620억원으로 추

정하였다. 따라서 편익에 비해 비용이 높은 것으로 추정하여 경제성이

없는 것으로 판단하였다. 최은화 외(2010)에서는 백신 비용에 대한 두

가지 시나리오에서 3회 접종 시 100% 접종에서 비용은 각각 1,391억원,

1,376억원으로 추정하였고, 편익은 각각 399억원, 414억원으로 추정하여

비용이 편익보다 높은 것으로 보고하여 경제성이 없는 것으로 판단하였

다.

비용-효용 분석을 수행한 연구는 김윤희 외(2012)와 서재경 외(2019)

가 있다. 김윤희 외(2012)는 비용-효용 분석 결과 만 12세 여아를 대상

으로 HPV 예방접종을 사업에 도입 시 백신 3회 접종의 경우

1,849QALYs를 추가로 얻는 것에 대해 비용은 598억원이 소요되어 점증

적인 비용-효용비는 3,200만원/QALY로 산출되었다. 따라서 비용 효과적

이지 않은 것으로 판단하였다. 이 후 2014년 한국보건의료연구원에서 이

연구를 바탕으로 재분석을 수행하여, 2회 접종 시 국가예방접종 사업에

도입하는 것은 비용 효과적이라는 결론을 도출하였다(임태환, 2015). 서

재경 외(2019)는 남아 확대에 대한 질병비용 비교와 현행 국가예방접종

사업 대상인 여아의 연령 확대에 대한 비용-효용 분석을 수행하였다. 국

내 12세 남아에서의 HPV 백신을 접종하였을 때, 투입비용은 450억원으

로 추정되며, 질병비용은 200억원으로, 절감 가능한 최대비용은 투여비용

의 50%에 미치지 않을 것으로 예상하였다. 12세 여아의 경우는 백신 투

입비용이 420억원이고 관련 질병 비용은 최대 1,600억원으로 약 4배의

비용을 절감할 수 있을 것으로 추정하였다. 또한 여아의 연령 확대에 대

한 비용-효용 분석의 결과, 점증적인 비용-효용 비는 650-1,300만원

/QALY로 산출되어, 비용 효과적인 것으로 판단하였다. 그러나 국내 선

행 연구 모두 동적모형을 활용하지 않고, 마콥 모형을 적용하여, 집단 면
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역에 대한 효과를 볼 수 없다는 한계가 있으며, 성 전파 감염임에도 불

구하고, 여성만을 대상으로 연구를 수행했다는 한계가 존재한다. 또한 대

상 질병을 자궁경부암으로 한정하여 연구를 수행하여, 백신 효과를 과소

추정하였다고 할 수 있다.

국외의 경우, HPV 예방접종에 대한 경제성 분석 연구가 다수 수행된

바 있으며, 이들을 바탕으로 관련 정책 결정이 이루어지기도 하였다(김

윤희 외, 2012). Ng et al.(2018)은 HPV 백신의 경제성평가에 대한 체계

적 문헌고찰을 수행하였다. 국가예방접종 사업에서 HPV 9가 백신 확대,

남아 확대, 여아 연령 확대에 대한 비용-효과 및 비용-효용 분석을 수행

한 문헌을 검토하였다. 9가 백신 확대에 있어서 비용 효과성을 확인한

선행연구는 6편이었고, 3편의 연구에서 적어도 조사한 가격 범위 내에서

9가 백신을 접종하는 것이 4가 백신에 비해 비용 효과적이라고 보고하였

다. 비용 효과적이라고 보고한 3편 중 1편은 모든 성별을 대상으로 연구

를 수행하였고(Boiron et al., 2016), 2편은 여성을 대상으로 하였다. 나머

지 3편의 연구 중 2편의 연구는 모든 성별에 있어 4가 백신에서 9가 백

신 접종으로 전환하는 것이 비용 절감이라는 결론을 보고하였고(Brisson

et al., 2015; Chesson et al., 2016a), 1편의 연구는 이전 4가 백신 3회 접

종을 완료한 13-18세 여성들이 9가 백신을 추가 접종하는 것은 비용 효

과적이지 않다고 보고하였다(Chesson et al., 2016b). HPV 국가예방접종

사업에서 남아 확대에 대한 비용 효과성을 확인한 선행연구는 14편이 있

었으며, 모든 연구에서 자궁경부암을 모형에 포함하였으며, 11편의 문헌

에서 생식기 사마귀를 포함하였고 8편의 문헌에서 구인두암, 항문생식암

을 포함하였다. 또한 모든 연구에서 집단 면역 효과를 반영할 수 있도록

동적모형을 활용하였다. 14편의 선행 연구 중 8편의 문헌에서 4가 백신

접종의 남아 확대가 비용 효과적이라고 보고하였다. 비용 효과적이라고

보고한 8편 중 6편의 연구에서 HPV 관련 질환 중 남성과 관련이 있는

질환을 폭넓게 모형에 포함하였으며(Elbasha & Dasbach, 2010; Chesson

et al., 2011; Bresse et al. 2014; Laprise et al., 2014; Haeussler et al.,

2015; Olsen & ,Jørgensen, 2015), 2편의 경우는 여아 백신 접종률이
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75% 이하일 때 비용 효과적이라고 보고하였다(Kim et al., 2007;

Chesson et al., 2011). 따라서 여아 백신 접종률이 낮고 남성 관련 질환

을 모형에 포함할 경우, 남아 확대가 더 긍정적인 결과를 가져온다고 확

인하였다. Ng et al.(2018)에 포함되지 않은 연구 중 4가 백신 여아 대상

접종과 9가 백신의 여아 및 남아 확대 접종의 있어 비용 효과성을 확인

한 De La Fuente et al.(2019) 연구에서는 두경부암을 모형에 포함한 경

우에, 현행 여아 대상 4가 백신 접종에 비해 9가 백신의 여아 및 남아에

대한 국가예방접종 사업 실시가 비용 효과적이라고 보고하였다.
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제 3 장 연구 방법

제 1 절 연구 설계

1. 비교 대안

HPV 백신 접종 대상 및 백신 종류에 따른 비용-효용 분석을 실시하

는 것을 연구 목적으로 하기에, 질병관리청에서 보고한 HPV 백신 접종

대상 및 접종 시기를 바탕으로 네 가지 대안을 선정하였다(질병관리청,

2020b).

[표 7] 비교 대안

구분 백신 종류 접종 대상 접종 횟수

1 HPV 4가 백신 만 12세 여성 청소년

2회
2 HPV 4가 백신 만 12세 여성 및 남성 청소년

3 HPV 9가 백신 만 12세 여성 청소년

4 HPV 9가 백신 만 12세 여성 및 남성 청소년

첫 번째 대안은 만 12세 여아를 대상으로 HPV 4가 백신을 2회 접종

하는 것이다. 기존 국내에서 제공되는 HPV 백신 프로그램을 바탕으로

선정하였다. 두 번째 대안은 만 12세 남아까지 확장하여 모든 성별을 대

상으로 HPV 4가 백신을 2회 접종하는 것으로, 첫 번째 대안에서 대상자

를 확대한 대안이다. 세 번째 대안은 만 12세 여아를 대상으로 HPV 9가

백신을 2회 접종하는 것으로, 4가 백신에서 예방하는 HPV 4가지 유형

(HPV 6, 11, 16, 18형)에서 5가지 유형(HPV 31, 33, 45, 52, 58형)을 포

함한 9가 백신을 접종하여 예방하는 HPV 유형을 확대하는 방안이다. 네
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번째 대안은 만 12세 여아 및 남아를 대상으로 HPV 9가 백신을 2회 접

종하는 것으로, 첫 번째 대안에서 대상자와 예방하는 HPV 유형을 확장

한 대안을 비교 대안으로 채택하였다.

2. 연구 집단

본 연구는 총 187개의 가상의 연령별 코호트를 모형에 투입하여 모의

실험하여 분석하는 것으로, 만 12세에서 99세의 88개 코호트와 분석 기

간을 100년으로 하여 첫 해 이후 만 12세가 되는 99개 코호트를 포함하

였다(Chesson et al., 2016a). 분석 기준 시점은 2019년으로 백신 접종 첫

해로 가정하여, 첫 해 모형에 투입되는 연구 집단인 88개의 가상 코호트

의 성별 및 연령별 인구수는 통계청에서 보고한 2019년 주민등록연앙인

구를 반영하였다. 첫 해 이후 만 12세가 되는 99개 코호트의 인구 구조

는 100년 동안 만 12세의 성별 및 인구수가 동일하다고 가정하여, 2019

년 만 12세 주민등록연앙인구를 동일하게 적용하였다. 총 코호트의 사망

률은 통계청 2019년 완전생명표에서 보고한 정지인구에서 사망자 수를

나누어 산출한 성별 및 연령별 생명표 사망률을 100년 동안 일정하다고

가정하여 적용하였으며(통계청, 2019), 분석 기간 동안 99세가 되는 코호

트의 경우, 100세에 도달하면 사망한다고 가정하였다.

3. 분석 관점 및 방법

본 연구는 HPV 백신 종류 및 대상 확대 사업이 미치는 영향을 보다

포괄적으로 살펴보기 위해 사회적 관점에서 비용과 효과를 산출하고자

하였다(건강보험심사평가원, 2020b). 분석 방법은 건강관련 삶의 질을 반
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영한 QALY(질보정수명, Quality-Adjusted Life Years)를 효과 지표로

하는 비용-효용 분석을 수행하였다.

4. 분석 모형

본 연구는 HPV 감염과 관련 질환의 전파에서 집단 면역을 고려하기

위해 Chesson et al.(2016a)에서 개발한 결정적 집단수준 동적모형

(Deterministic aggregate-level dynamic model)을 사용하였다. HPV 유

형별로 모형을 구축하며, 주요 특성으로는 질병의 자연사 파악의 제한을

극복하기 위하여 특정 연령 코호트에 대해 특정 연도의 HPV 유형으로

인한 건강 예후의 백분율 감소가 해당 HPV 유형에 대한 누적된 생애

노출의 백분율 감소와 동일하다는 가정을 기반으로 하며, 성 역학 자료

의 제한으로 동적모형을 사용하지 못하는 한계를 극복하기 위하여 연구

기간의 매 해 대상자들의 연령 및 성별 특정 HPV 유형 감염 확률을 가

정하여 투입하게 된다는 점이다. 또한 국내 HPV 백신 경제성 평가 선행

연구인 김윤희 외(2012)와 서재경 외(2019) 및 활용하는 모형의 선행연

구인 Chesson et al.(2016a)과 동일하게 백신의 보호효과가 평생 지속된

다고 가정하였다.

본 연구에서 활용하는 모형은 [그림 1]과 같이 백신 접종 상태

(“vaccinated”, “not vaccinated”)와 각 HPV 유형별 감염 상태(“never

infected”, “ever infected”)에 따라 백신 미접종 및 HPV 유형에 감염된

적 없는 상태(X), 백신 접종 및 HPV 유형에 감염된 적 없는 상태(V),

백신 미접종 및 HPV 유형에 감염된 상태(Y), 백신 접종 및 HPV 유형

에 감염된 상태(Z)의 네 개의 상호 배타적인 구획으로 이루어져있다.

HPV 유형에 감염된 경우, 평생의 자연 면역을 갖게 된다고 가정하여 백

신 미접종 및 HPV 유형에 감염된 상태(Y)에서 백신 미접종 및 HPV 유
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형에 감염된 적 없는 상태(X)로 이동할 수 없고, 백신 접종 및 HPV 유

형에 감염된 상태(Z)에서 백신 접종 및 HPV 유형에 감염된 적 없는 상

태(V)로 이동할 수 없다.

매년 12세 여아와 남아는 백신 미접종 및 HPV 유형에 감염된 적 없

는 상태(X)로 모형에 투입되며, 100세에 도달하면 모형에서 퇴장하게 된

다. 본 연구 대안에 따라 매년 백신 접종이 이뤄지며, 모형은 매년 연령

별, 성별 HPV 유형별 누적 노출을 추적하여, 백신 접종 프로그램이 없

었을 경우와 비교하게 된다. t+1년의 연령별 HPV 유형별 감염 확률은

백신 접종의 결과로 성 파트너의 HPV 유병률의 변화를 반영하기 위해

t년의 상대 성의 HPV 유형의 누적 노출 감소에 따라 비례적으로 조정

된다.

산출 식은 [그림 1]과 같으며, k는 성(1=여성, 2=남성), a는 연령, t는

기간 즉, 주기를 나타낸다. t=0은 백신 프로그램 시행 시작 전년도를 의

미하며, 백신 미접종 및 HPV 유형에 감염된 적 없는 상태(X), 백신 미

접종 및 HPV 유형에 감염된 상태(Y)의 각 성별 및 연령별 코호트 비율

은 백신 접종이 없었을 경우, HPV 유형별 누적 감염 확률을 바탕으로

한다.  는 성별 k, 연령 a의 t년도 백신 접종률을 의미하며, 본 연구

의 대안에 따라 백신 접종은 12세에서만 접종이 이뤄진다고 가정한다.

는 성별 k에 대한 백신 효과를 의미하며,   는 연간 성별 k, 연령 a

의 t년도 연간 HPV 유형 감염 확률을 의미한다. HPV 유형 감염 확률은

          로 산출되며,  는 백신 접종이 없었을 경우, 연

간 HPV 유형별 감염 확률을 의미하며,   는 백신 접종으로 인한

HPV 유병률의 인구집단 변화를 반영하기 위한 보정 변수이다. 성별 k,

연령 a의 t년도 누적 노출 감소(  )는           로,

  는 백신 접종이 없을 경우 t년도의 성별, 연령별 HPV 누적 노출,

  는 백신 접종을 시행할 경우 t년도의 성별, 연령별 HPV 누적 노출
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[그림 1] HPV 유형의 평생의 누적 노출 확률 모형

(자료원:　Chesson et al., 2016a)

을 의미한다. 보정 변수   는       ′     ′    로 산출

되며, ′    은 ′     부터 ′    까지 평균(k의 상대 성별인 k'

의 a세의 ±세의 누적 감소 의 평균, 12세 미만과 100세 이상 제외)이

며,′    은 12세부터 99세까지 ′    의 평균을 나타낸다. 은 연령

별 성적 접촉 행태(sexual mixing across age groups)를 반영하기 위한

것으로 동질성 혼합(assortative mixing) 즉, 동일한 연령군 내에서 접촉

이 이뤄질 것으로 가정하여 선행 연구와 동일하게 0.1을 가정하고 분석

을 시행하였다.

본 연구는 HPV 기여 사망이 전체 사망에 미치는 영향이 매우 적은

부분을 차지하기 때문에 단순화를 위하여 모든 구획(X, Y, V, Z)에 적용

되는 성별 및 연령별 사망률은 동일하다고 가정하였다.

HPV 감염 관련 질병의 감소는 특정 연령 코호트에 대해 특정 연도의

HPV 유형으로 인한 건강 예후의 백분율 감소가 해당 HPV 유형에 대한
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누적된 생애 노출의 백분율 감소와 동일하다는 가정을 바탕으로 10만명

당 질병 발생률( )과 HPV 유형의 질병 기여율(), 질병 발생 시

간 차이(lag time)를 고려하여           

와 같이 계산한다.   는 t년도의 인구 수이며, 각 질병별 발생 시

간 차이는 선행 연구와 동일하게 암의 경우 5년, CIN2/3, VAIN2/3,

VIN2/3은 2년, CIN1, VAIN1, VIN1은 1년, 성기 사마귀는 0년으로 가정

하여 산출하였다.

질병 발생 시 지출하게 되는 비용의 경우, Chesson et al.(2016a)의

QALY 산출과 동일한 가정을 바탕으로 암 외의 질병의 경우 발생 후 1

년 동안 의료비용 및 의료이용을 가정하며, 암의 경우 발생 후 2년 동안

은 암종별 치료와 관련하여 의료이용으로 인한 비용이 발생하고, 2년 후

에 암 사망이 발생할 수 있다고 가정하였다. 따라서 암 발생 첫 해 이후

비용은 일반 사망률과 할인율 및 암의 상대 생존율을 적용하여 산출하였

다. 비용 및 QALY와 관련하여 바탕이 되는 기본 산출 식은 다음 절 효

과자료에 보고한 [식 2], [식 3], [식 4]와 같다.

5. 분석 기간 및 주기

연구 목적에 따른 비용-효용 분석을 위해서는 관련 임상시험 혹은 관

찰연구 등을 시행하고 그 결과로 발생하는 비용 및 효과를 장기간 추적

관찰하는 것이 가장 이상적이지만, HPV 백신 접종으로 인해 관련 질병

의 예방까지는 긴 시간이 소요되기 때문에 현실적으로 불가능하다. 따라

서 모형을 활용하여 장기간의 효과를 추정하는 것이 적절하다(Kim &

Goldie, 2008; 서재경 외, 2019).

분석 기간은 주요한 임상결과를 확인할 수 있을 정도로 충분히 길게

하는 것이 권장되므로(Mauskopf et al. 2018), HPV 백신의 경제성 평가
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를 수행한 국내외 선행문헌과 동일하게 100년으로 적용하며, 분석 주기

는 1년으로 설정하였다(김윤희 외, 2012; 서재경 외, 2019; Chesson et

al., 2016; Ng et al,, 2018).

6. 건강 상태

본 연구에서는 HPV 감염 관련 질병을 포괄적으로 포함하고자 하였

다. 연구 모형에 기존 국내 선행연구에서 포함한 자궁경부암 외에도 질

암, 외음부암, 항문암, 음경암, 구강암, 편도 및 구인두암, 자궁경부, 질

및 외음의 제자리암과 이형성, 생식기 사마귀를 포함하여 분석하였다(Ng

et al,, 2018; De La Fuente et al., 2019).

7. 할인율

건강보험심사평가원의 의약품 경제성 평가지침 개정안에 따라 4.5%를

할인율로 비용과 효용을 현재가치화 하여 기본분석을 실시하며(건강보험

심사평가원, 2020b), 비용과 효용 모두 할인하지 않은 경우(0%)와 3%,

5%의 할인율로 민감도 분석을 실시하였다.
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제 2 절 모형 투입 요소

1. 백신 및 역학 자료

(1) 백신의 임상적 효과

본 연구의 경제성 모형에서는 HPV 백신에 따른 HPV 유형별 감염률

감소를 통해 관련 질병이 예방되는 효과를 반영하고자 하였다. HPV 감

염은 대부분의 경우 증상이 없이 저절로 낫지만, 감염이 반복되거나 지

속되면 여성과 남성 모두에게 항문생식기암 및 두경부암으로 진행될 수

있으며, HPV 백신은 HPV의 일시적 감염과 지속적 감염을 예방한다(김

선영 외, 2008; Shanmugasundaram & You, 2017). 백신 효과 및 효능을

위한 결과지표로 6개월 이상 HPV 지속감염은 모든 이해 관계자에게 허

용되고 선호되는 주요 임상결과이며(Prabhu & Eckert, 2016), 국내 선행

HPV 백신 경제성 평가 연구에서와 마찬가지로 HPV 지속 감염률을 효

과 지표로 적용하기로 하였다(김윤희 외, 2012; 서재경 외, 2019).

Arbyn et al.(2018)은 청소년 및 성인 여성에서 HPV 4가 백신 효과에

대한 체계적 문헌고찰을 수행하였고, Bergman et al.(2019)은 남성과 여

성에서 HPV 4가 및 9가 백신의 효과에 대한 체계적 문헌고찰을 수행하

였다. 두 편의 체계적 문헌고찰에서 선정된 최종 문헌을 바탕으로 남성

및 여성에서 HPV 유형별 6개월 및 12개월간의 지속감염에 대한 메타분

석을 수행하였으며, Review manager 5.4 프로그램을 이용하였다. 요약통

계량 결합을 위한 메타분석의 통계적 모형은 포함된 연구의 인구집단이

동질하지 않다고 판단되어 연구간 변동성을 반영하기 위하여 변량효과

모형(Random effect model)을 채택하였다. 연구 간 이질성이 없는 경우

변량효과 모형은 고정효과 모형과 동일한 추정치를 제공하며(김수영 외,
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2011), 본 연구의 성별 및 유형별 요약통계량을 결합한 문헌들의 경우,

이질성이 낮은 것으로 나타났다. 추정법은 DerSimonian and Laird 추정

법(D-L 추정법)으로, 변량효과 모형에서 가중치를 추정할 때 일반적으로

사용되는 방법이며 비교가능성이나 단순성 등을 고려할 때 일반적으로

추천되는 방법이다. 개별 연구 내 분산에 대한 가중치는 역-분산, 멘텔-

헨젤 추정법 등을 활용할 수 있다. 본 연구에서는 역-분산 추정법을 활

용하며, 메타분석의 가장 일반적인 방법으로 효과 추정치 분산의 역수를

개별 연구의 가중치로 사용한다. 역-분산 추정법은 결합하고자 하는 연

구들의 수는 작지만 각 연구들이 표본수가 큰 연구들인 경우에 효과적인

방법이다(DerSimonian & Laird, 1986; 김수영 외, 2011).

체계적 문헌고찰에 포함된 임상연구 및 문헌을 기본으로 활용하였으

며, 한 임상연구가 추가적으로 문헌을 보고한 경우, 분석 대상으로 포함

하였다. 총 11개의 임상연구 및 문헌이 선정되었으며, HPV 4가 백신에

포함된 유형의 지속감염을 결과로 보고한 임상연구 중 남성을 대상으로

한 연구는 2편, 여성을 대상으로 한 연구는 총 8편이었다. HPV 9가 백

신의 지속감염을 보고한 임상연구는 여성을 대상으로 1편이 있었으며,

HPV 4가 백신을 대조군으로 하여 비교한 지속감염을 보고하였다.

Signorelli et al.(2017)의 9가 백신의 효과 및 안전성에 대한 체계적

문헌고찰에 따르면 9가 백신은 4가 백신에 비하여 16-26세 남성 및 여

성에서 HPV 6, 11, 16, 18형에 대하여 비열등하다고 보고하고 있으며,

Bergman et al. (2019)의 남성과 여성에서 HPV 4가 및 9가 백신의 효과

에 대한 체계적 문헌고찰에 따르면, 9-26세 여성에서 고등급 자궁경부

상피내종양, 상피내 선암(adenocarcinoma in situ, AIS), 자궁경부암, 고

등급 자궁경부, 질, 외음부 질병에 대해 유의한 차이를 보이지 않았고,

남성 및 여성에 대하여 면역원성의 유의한 차이는 없었으며, GMT

(genometric mean titer)는 비열등한 것으로 보고하였다. 혈청전환

(seroconversion)의 경우 24개월까지 추적한 결과, 4가 백신과 9가 백신
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모두 접종군에서 100% 혈청전환 되었다고 보고하였다.　HPV 9가 백신

은 HPV 6/11/16/18 유형에서 HPV 4가 백신과 비교해 비열등성이 확인

되어 4가 백신의 지속감염률과 동일하며, 나머지 HPV 31/33/45/52/58 유

형의 지속감염률은 HPV 4가 백신과 교차보호가 없다고 가정하여 해당

임상연구에서 보고한 지속감염률을 활용하였다. 남성의 경우 HPV 9가

백신에 대한 지속감염을 보고한 임상연구 및 문헌이 없어, 여성의 효과

와 동일하다고 가정하였다. 선정한 임상연구의 특성과 비뚤림 위험 평가

결과는 Arbyn et al.(2018)과 Bergman et al.(2019)에서 제시한 기 질평

가한 내용 및 문헌특성을 바탕으로 본 분석에 포함된 임상연구를 기준으

로 재편집하였으며, [부록 1]에 제시하였다.

본 연구는 만 12세의 여아 및 남아를 대상자로 접종을 시작하면 연령

에 맞춰 2회 접종을 완료하는 것으로 가정하였으며, 만 12세의 경우 2회

접종이 권고되고 있으며 3회 접종에 비해 비열등성이 확인되었다(Meites

et al., 2016). 따라서 Per-protocol(PP) 분석 값을 바탕으로 메타분석을

시행하였으며, 그 결과는 [표 8], [표 9]과 같다[부록 1]. 본 경제성 분석

의 연구에서는 6개월 지속감염률 RR 값, 12개월 지속감염률 RR 값의

차이 및 임상연구 수를 모두 고려한 결과, 6개월 지속감염률 RR 값을

적용하였다.

여성에서 HPV 백신이 HPV 11형에 대하여 지속감염률 RR의 95% 신

뢰구간이 0.01에서 2.68로 확인되었다. 그러나 11형에 대해 지속감염을

보고한 임상연구는 1편이며, 백신 접종군에서 지속감염이 0건으로 보고

되었다(Villa et al., 2006). 또한 개별유형을 보고하지 않고 6/11형 등의

지속감염을 보고하여 메타분석에 포함되지 않은 임상연구 문헌

Castellsagué et al. (2011)과, 지속 감염과 질병 발생의 함께 보고해 제

외된 임상연구 문헌 Yoshikawa et al. (2013)에서 보고한 바에 따르면,

두 연구 모두 백신 접종군에서 11형의 지속감염이 없었던 것으로 확인되

어 여성에서 HPV 백신이 HPV 11형의 지속감염률이 86%를 감소시키는
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것을 기본분석으로 설정하였다. 또한 민감도 분석을 실시하여, 다른 유형

의 95% 신뢰구간에서 파악된 지속감염률 감소(%) 하한과 함께 효능이

없는 것(0%)으로 가정하여 분석하였다.

[표 8] 남성의 HPV 6/11/16/18 형 백신 효과

HPV

유형

6개월 지속감염

RR [95% CI] VE [95% CI]
1)

6 0.12 [0.05-0.31] 88 [69. 95]

11 0.08 [0.02, 0.45] 92 [55, 98]

16 0.23 [0.12, 0.43] 77 [57, 88]

18 0.05 [0.01, 0.27] 95 [73, 99]

1) VE(%)=(1-RR)*100, VE=Vaccine Efficacy, RR=Relative Risk

자료원: Arbyn et al.(2018), Bergman et al.(2019)에 선정된 연구 대상, 저자 계산

[표 9] 여성의 HPV 6/11/16/18/31/33/45/52/58 형 백신 효과

HPV

유형

6개월 지속감염 12개월 지속감염

RR [95% CI] VE [95% CI]1) RR [95% CI] VE [95% CI]1)

6 0.03 [0.00, 0.46] 97 [54. 100] - -

11 0.14 [0.01, 2.68] 86 [-168, 99] - -

16 0.07 [0.05, 0.09] 93 [91, 95] 0.07 [0.05, 0.11] 93 [89, 95]

18 0.06 [0.04, 0.09] 94 [91, 96] 0.07 [0.04, 0.13] 93 [87, 96]

31 0.05 [0.02, 0.10] 95 [90, 98] 0.04 [0.02, 0.11] 96 [89, 98]

33 0.01 [0.00, 0.07] 99 [93, 100] 0.01 [0.00, 0.09] 99 [91, 100]

45 0.03 [0.01, 0.09] 97 [91, 99] 0.03 [0.01, 0.11] 97 [89, 99]

52 0.03 [0.02, 0.05] 97 [95, 98] 0.03 [0.01, 0.06] 97 [94, 99]

58 0.05 [0.03, 0.09] 95 [91, 97] 0.05 [0.02, 0.10] 95 [90, 98]

1) VE(%)=(1-RR)*100, VE=Vaccine Efficacy, RR=Relative Risk

자료원: Arbyn et al.(2018), Bergman et al.(2019)에 선정된 연구 대상, 저자 계산
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(2) 백신 접종률

2016년 6월부터 국가예방접종 사업으로 사람유두종 바이러스 감염증

예방접종 ‘건강여성 첫걸음 클리닉 사업‘을 실시하였다. 사업 대상은 만

12세 여성 청소년으로 사업 기간 내 1차 접종을 완료한 경우 1차 접종일

로부터 24개월 하루 전까지 2차 접종 비용을 지원하고 있다. 질병관리청

의 2021년도 국가예방접종 지원사업 관리지침에서 보고한 바에 따르면,

첫 사업 이후 접종 대상 출생년도별 예방접종 현황은 [표 10]과 같다(질

병관리청, 2020b).

[표 10] HPV 감염증 예방접종 현황1)

구분 대상자수2)
1차 접종 2차 접종

접종건수 접종률(%) 접종건수 접종률(%)

2003년생 236,817 146,934 62.0 128,303 54.2

2004년생 228,040 116,550 73.0 147,703 64.8

2005년생 210,144 184,054 87.6 163,287 77.7

2006년생 216,905 193,006 89.0 162,104 74.7

2007년생 240,736 206,576 85.8 151,345 62.9

2008년생 226,914 104,750 46.2 19,802 8.7

1) 2020.11.30.기준

2) 대상자 수는 행정안전부 주민등록인구 기준 여성 청소년

자료원: 질병관리청 (2020b).

본 연구에서는 사업 대상의 2차 접종률을 바탕으로 만 12세 여아 접

종률은 75%로, 여아 접종률은 남아 대상 확대와 관계없이 동일하게 유

지된다고 가정하였다. 국내 남성을 대상으로 국가적 차원의 보고된 예방

접종률 현황은 없으며, 중, 고등학교 및 대학교 남학생들을 대상으로 예

방 접종률을 조사한 결과에 따르면 0~2.4%로 남성의 HPV 접종률은 여

성에 비해 현저히 낮다(최정아 & 김경아, 2016; Choi & Park, 2016; 장
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인순, 2018; Kim et al., 2019a, 박은영 & 김태임, 2020). 장인순(2018)에

따르면 예방접종 여부와 상관없이 HPV 백신 접종의사가 있는 경우가

남학생은 47.6%, 여학생은 86.2%로 거의 2배 정도가 차이가 있었으며,

초등학교 고학년 남학생 어머니를 대상으로 한 박은영 & 김태임(2020)

의 연구에서 보고한 바에 따르면 초등학교 고학년 남학생의 HPV 백신

접종률은 0%였으며, 남학생 어머니의 68.2%에서 접종 계획이 있다고 답

하였으나, 그 중 ‘6개월 이내에 백신을 접종하겠다’에 응답한 어머니는

18.4%에 불과하였다. 또한 의료보험 혜택이 주어지는 경우 HPV 접종

계획이 68.2%에서 76.2%로 증가하였다. 접종 의도는 중간 수준보다 다

소 높은 것으로 나타났지만, 해당 연구를 포함하여 국내 선행연구에서

보고한 실제 남아의 HPV 접종률은 매우 저조한 것을 고려할 때, 국내

선행연구를 바탕으로 만 12세 남아 접종률은 50%로 가정하였다. 4가 백

신 접종과 9가 백신에 대하여 접종 대안별로 해당 백신만 접종하며, 접

종 백신 종류와 상관없이 여아 및 남아의 백신 접종률은 동일하다고 가

정하였다. 적용된 접종률 가정의 불확실성 및 변동의 가능성을 반영하기

위해서 민감도 분석을 수행하였으며, [표 11]과 같이 분석 범위를 가정하

였다.

[표 11] 모형 투입 HPV 예방 백신 접종률

접종 대상자 구분
만 12세 여아, 남아 접종률

기본분석 민감도분석1 민감도분석2

여아 대상 접종 75%, 0% 80%, 0% 70%, 0%

여아 및 남아 대상 접종 75%, 50% 80%, 70% 70%, 30%
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(3) 사람유두종 바이러스 감염 확률

국내 HPV 유형의 감염 확률은 김윤희 외(2012)에서 여성의 연령별

HPV 감염 유병률과 성 경험률, 감수성 및 HPV 감염 소실률 등을 고려

한 모의실험을 통해 추정된 각 연령별 HPV 전체 유형의 감염 확률을

적용하였으며, [표 12]은 10세 단위별 평균 감염 확률을 제시하였다. 각

유형별 HPV 감염 확률은, 해당 선행 연구의 경우 HPV 전체 유형의 감

염 확률에서 HPV 16, 18 유형으로 인해 발생하는 감염 기여율을 반영하

여 산출하였으며, 본 연구는 Ouh et al. (2018)에서 보고한 HPV 9가 백

신에 해당하는 유형의 감염 기여율을 반영하여 산출하였다[표 12]. 남성

의 HPV 유형의 감염 확률은 국내 보고된 자료가 부족하며, 여성과 유사

할 것으로 추정되어(양상국, 2009), 여성의 감염 확률과 동일하다고 가정

하였다.

[표 12] HPV 감염 확률 및 유형별 감염 기여율

연령 HPV 감염 확률 HPV 유형 감염 기여율

12-19세 0.047 6 0.082977

20-29세 0.240 11 0.041159

30-39세 0.145 16 0.028317

40-49세 0.140 18 0.018439

50-59세 0.100 31 0.023049

60-69세 0.030 33 0.110635

70-79세 0.010 45 0.111953

80-89세 0.006 52 0.033586

90-99세 0.005 58 0.012512

자료원: 김윤희 외 (2012); Ouh et al. (2018).
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(4) 사람유두종 바이러스 관련 질병 발생률

HPV 관련 질병 발생률은 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID)를

활용하였다. HPV 감염 관련 질병은 김윤희 외(2012)와 이재관 외(2017)

을 바탕으로 ICD-10 상병코드를 이용하여 정의하였다.

[표 13] HPV 감염 관련 질병 상병코드

질병 ICD-10

암 구강의 악성 신생물 C00-08

편도 및 입인두의 악성 신생물 C09-10

항문 및 항문관의 악성 신생물 C21

외음의 악성 신생물 C51

질의 악성 신생물 C52

자궁경부의 악성 신생물 C53

음경의 악성 신생물 C60

제자리암종 자궁경부의 제자리암종 D06

외음의 제자리암종 D071

질의 제자리 암종 D072

이형성 자궁경부의 이형성 N87

경도 자궁경부이형성 N870

중등도 자궁경부이형성 N871

달리 분류되지 않은 중증 자궁경부이형성 N872

상세불명의 자궁경부의 이형성 N879

경도 질이형성 N890

중등도 질이형성 N891

달리 분류되지 않은 중증 질이형성 N892

상세불명의 질의 이형성 N893

경도 외음이형성 N900

중등도 외음이형성 N901

달리 분류되지 않은 중증 외음이형성 N902

상세불명의 외음이형성 N903

성기사마귀 항문생식기의 사마귀 A630

자료원: 김윤희 외 (2012); 이재관 외 (2018).



- 33 -

발생률의 조작적 정의는 김윤희 외(2012)와 Choi et al.(2020)에 따라

주상병과 제1부상병에 해당 상병코드가 있는 환자의 최초요양개시일 기

준으로 과거 2년 간 주상병부터 제5부상병까지 해당질환으로 의료이용이

없었던 환자로 설정하였으며, 암 및 제자리암종 환자의 경우 최초 요양

개시일 1개월(30일) 이내에 특정기호 구분코드 중 암 관련 코드(V027,

V193, V194)가 함께 코딩된 환자로 제한하였다[표 14]. V027 코드의 경

우, 「본인일부부담금 산정특례에 관한 기준」제2020-188호에 따라 2020

년 9월 1일부터 삭제되었으나 2019년까지는 산정특례 적용 대상이었기에

대상 코드에 포함하였다.

[표 14] 특정기호 구분코드 중 암 관련 코드

구분코드 ICD-10

V027
미등록 암환자가 해당 상병(C00-97, D00-09, D32-33, D37-48)으

로 진료 받은 당일

V193
등록한 암 환자가 등록일로부터 5년간 해당 상병(C00-97, D00-09,

D32-33, D37-48)으로 진료를 받은 경우

V194
등록 암환자가 등록일로부터 5년간 해당 상병(C00-97, D00-09,

D32-33, D37-48)으로 가정간호를 받은 경우

자료원: 「본인일부부담금 산정특례에 관한 기준」(2013.01.04. 제2013-4호로 개정되고

2020.09.01. 제2020-188호로 개정되기 이전의 것) 별표 1, 별표 2, 별표 3

본 연구는 자궁경부, 질 및 외음의 전암 단계도 함께 고려하였으며,

CIN 1, CIN 2/3, VAIN 1, VAIN 2/3, VIN 1, VIN 2/3으로 김윤희 외

(2012)와 ICD-10코드 정의에 따라 조작적으로 정의하였다. 자궁경부

(D06), 질(D072), 외음(D071)의 제자리암종의 경우, CIN 3, VAIN 3,

VIN 3으로 분류하였다. N87은 자궁경부 이형성만을 위한 코드로 하부코

드가 없거나 N879와 같이 미분류된 상병코드의 경우 N870-N872의 분포

에 따라 배정하였다. N89와 N90은 질과 외음의 이형성 외에 다른 비염

증성 장애를 포함하기에 하부코드가 없는 경우는 제외하였고, N893과
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N903과 같이 미분류된 상병코드의 경우 N890-N892, N900-N902의 분포

에 따라 배정하였다[표 15].

[표 15] 자궁경부, 질 및 외음 전암병변 상병코드 연계1)

건강상태 상병코드 건강상태 상병코드 건강상태 상병코드

CIN 1 N870 VAIN 1 N890 VIN 1 N900

CIN 2 N871 VAIN 2 N891 VIN 2 N901

CIN 3 N872, D06 VAIN 3 N892, D072 VIN 3 N902, D071

1) N87과 같이 하부 코드가 없거나 N879, N893, N903과 같이 상세불명 이형성의 경우

N870-N872, N890-N892, N900-N902의 분포에 따라 배정

2015년 1월 1일부터 2019년 12월 31일까지 청구자료를 바탕으로 2017

년부터 10세 단위로 신환자를 산출하였으며, 본 연구에서는 2019년도 발

생률을 모형에 적용하였다. [표 16]은 2017년부터 2019년까지 성별 및 질

병별 신환자 수, 10만명당 조발생률(Crude incidence rate, CR)과 연령표

준화 발생률(Age standardized incidence rate, ASR)이며, [표 17]은 각

건강상태에 대한 2019년 성별 및 연령별 10만명당 발생률을 산출한 결과

이다. 2017, 2018년의 성별 및 연령별 발생률은 [부록 2]에 제시하였다.

발생률에 따른 민감도 분석을 위하여 2019년 연령별 발생률의 95% 신뢰

구간을 산출하였다. 질병 발생 건수가 포아송 분포를 따른다고 가정하고

Estève et al.(1994)에서 제안한 발생률의 95% 신뢰구간 추정 방식에 따

라 발생률 값을 로그 변환 후 신뢰구간을 구한 뒤 다시 지수 변환하여

추정하였으며, 추정한 신뢰구간은 [부록 2]에 제시하였다.

2017-2019년 3년간 2019년 인구기준으로 10만명당 연령표준화 발생률

을 산출한 결과, 남성에 있어서 구강암은 감소 추세를 보였으며, 음경암

과 성기사마귀는 증가하고 있는 것으로 나타났다. 여성의 경우 구강암,

질암, 자궁경부암에서 감소 추세, CIN 1과 VAIN 1에서 증가 추세를 보

이고 있었다.
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2019년 남성에서 HPV 감염 관련 연령별 발생률을 산출한 결과, 구강

암과 항문암에서 연령이 증가할수록 발생률은 꾸준히 증가하여 90세 이

상에서 10만명당 35.09명, 15.20명으로 정점을 이루었으며, 구인두암(편도

및 구인두암, 이하 구인두암)과 음경암의 경우 대체적으로 연령이 증가

할수록 증가하다가 80대에서 가장 높은 발생률을 보였다. 항문생식기 사

마귀 발생률은 30대에서 10만명당 415.39명으로 가장 높은 것으로 확인

되었다. 여성의 경우 구강암, 외음부암, 질암의 경우 연령이 증가할수록

발생률이 꾸준히 증가하였다. 구인두암과 항문암은 꾸준히 증가하다 80

대에서 가장 높은 발생률을 보였으며 자궁경부암 또한 80대에서 10만명

당 28.60명으로 가장 높은 것으로 나타났다. CIN, VAIN, VIN은 각 30

대, 60대, 20대에서 발생률이 정점을 이루었으며, 항문생식기 사마귀 발

생률은 20대에서 10만명당 271.36명으로 가장 높은 것으로 나타났다.

Chesson et al.(2016a) 모형을 바탕으로 HPV 유형별 질병 감소를 파

악하기 위해, 각 HPV 감염 관련 질병 발생률에 적용하는 HPV 유형별

질병 기여율은 [표 18]과 같다. 자궁경부암과 자궁경부 전암 병변의 경우

스페인 카탈루냐 암 연구소(Institut Catala d'Oncologia, ICO)와 국제암

연구소(International Agency for Research on Cancer, IARC)의 2019년

HPV 및 관련 질병 보고서에서 한국을 대상으로 유형별 질병 기여율을

메타분석 한 값을 활용하였으며, 외음 및 질의 암과 전암 병변, 항문암은

한국을 포함한 아시아를 대상으로 산출한 HPV 유형별 질병 기여율을

적용하였다(de Sanjosé et al., 2013; Alemany et al., 2014; Alemany et

al., 2015; Bruni et al., 2019). 구강암, 구인두암 및 음경암의 HPV 유형

별 질병 기여율은 Shin et al.(2002), Kim et al.(2020), Kwon et

al.(2019)에서 보고한 값을 활용하였다. 항문생식기 사마귀의 경우 김미

경 외(2009)와 질병관리본부(2017)에 따르면 항문생식기 사마귀의 90%이

상이 HPV 6, 11형에 의한 것이라고 보고하였으며, HPV 유형별 질병 기

여율의 경우 국내 여성을 포함한 연구가 제한적이었기에 국내 남성을 대

상으로 수행한 Park et al.(2014)에서 저위험 유형인 HPV 6, 11형의 질
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병 기여율 보고한 값을 바탕으로 남성과 여성과 동일하다고 가정하고 적

용하여 분석을 수행하였다.
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[표 16] HPV 감염 관련 질병의 신환자 수, 10만명당 조발생률 및 연령표준화 발생률1)

질병
2017 2018 2019

N CR ASR N CR ASR N CR

남 구강암 2,080 8.13 8.69 2,039 7.96 8.24 2038 7.96

구인두암 926 3.62 3.89 850 3.32 3.44 900 3.51

항문암 427 1.67 1.81 364 1.42 1.48 390 1.52

음경암 81 0.32 0.34 83 0.32 0.34 105 0.41

성기사마귀 34,527 134.99 133.05 37,838 147.79 146.54 40,280 157.29

여 구강암 1,374 5.36 5.61 1,331 5.18 5.30 1,312 5.10

구인두암 194 0.76 0.80 147 0.57 0.59 175 0.68

항문암 383 1.49 1.59 318 1.24 1.28 336 1.31

외음부암 212 0.83 0.87 168 0.65 0.67 199 0.77

질암 155 0.60 0.64 148 0.58 0.59 144 0.56

자궁경부암 4,888 19.05 19.43 4,630 18.02 18.18 4,367 16.97

CIN 1 103,421.32 403.14 400.71 108,291.73 421.39 420.28 110,865.77 430.91

CIN 2/3 55,284.68 215.50 214.23 54,867.27 213.50 212.85 55,270.23 214.82

VAIN 1 553.26 2.16 2.23 618.71 2.41 2.45 726.58 2.82

VAIN 2/3 536.74 2.09 2.16 510.29 1.99 2.02 567.42 2.21

VIN 1 151.97 0.59 0.60 432.72 1.68 1.71 381.79 1.48

VIN 2/3 315.03 1.23 1.23 284.28 1.11 1.11 312.21 1.21

성기사마귀 17,458 68.05 67.26 17,275 67.22 66.76 17,431 67.75

1) 해당연도의 주민등록연앙인구를 활용하여 10만명당 발생률을 산출, 연령표준화 발생률의 경우 2019년 인구기준으로 표준화하여 산출

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID); KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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[표 17] 2019년 HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률

연령 0-9 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90- CR

남 구강암 0.14 0.38 0.95 2.25 4.96 10.74 19.62 29.24 34.83 39.09 7.96

구인두암 0.00 0.04 0.03 0.22 1.80 5.74 10.49 12.50 11.48 4.34 3.51

항문암 0.00 0.00 0.06 0.19 0.68 1.96 3.35 7.25 9.22 15.20 1.52

음경암 0.00 0.04 0.06 0.11 0.12 0.42 0.68 2.05 4.14 2.17 0.41

성기사마귀 3.91 19.46 370.23 415.39 165.15 66.13 35.39 21.16 21.27 19.55 157.29

여 구강암 0.10 0.45 1.65 2.40 3.83 5.97 8.74 13.16 18.74 20.90 5.10

구인두암 0.00 0.00 0.06 0.14 0.34 1.16 1.36 1.70 2.93 0.00 0.68

항문암 0.00 0.00 0.00 0.14 0.49 1.79 2.72 3.96 6.44 4.78 1.31

외음부암 0.00 0.00 0.22 0.20 0.44 0.85 1.29 2.36 3.51 5.37 0.77

질암 0.05 0.00 0.03 0.09 0.39 0.78 1.13 1.75 1.56 2.99 0.56

자궁경부암 0.00 0.04 3.76 19.39 23.31 24.16 24.76 25.85 28.60 19.70 16.97

CIN 1 0.00 20.16 627.04 770.21 628.24 525.60 354.62 196.52 67.19 20.10 430.91

CIN 2/3 0.00 6.74 270.18 429.43 320.29 238.06 179.64 116.76 46.31 14.54 214.82

VAIN 1 0.16 0.14 0.99 1.21 1.85 6.00 7.18 4.10 1.43 0.00 2.82

VAIN 2/3 0.03 0.11 0.93 1.21 1.78 3.42 5.96 3.46 2.18 0.00 2.21

VIN 1 0.38 0.34 2.35 1.50 1.25 2.09 2.08 1.31 0.85 0.00 1.48

VIN 2/3 0.16 0.56 3.03 1.35 0.68 0.91 1.61 1.11 1.20 0.60 1.21

성기사마귀 3.79 41.58 271.36 99.75 48.54 31.00 17.84 11.31 8.00 5.37 67.75

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID); KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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[표 18] HPV 유형별 질병 기여율(%)

유형

질병
6 11 16 18 31 33 45 52 58 자료원

CIN 1 0.6 1.1 25.8 7.4 2.4 2.7 1.2 6.7 7.1

Bruni et al.(2019)CIN 2/3 0.0 0.0 39.6 7.2 8.2 8.5 0.6 8.6 18.7

자궁경부암 0.2 0.1 56.3 11.7 2.5 4.7 2.0 1.5 3.7

VAIN 0.0 0.0 53.8 0.0 0.0 0.0 7.7 15.4 0.0
Alemany et al.(2014)

질암 0.0 0.0 41.3 2.2 2.2 4.3 2.2 2.2 2.2

VIN 5.0 0.0 80 5.0 0.0 5.0 0.0 0.0 0.0 de Sanjosé et al.(2013)

Bruni et al.(2019)외음부암 0.0 0.5 18.1 1.6 0.5 0.0 1.1 1.1 1.1

음경암 0.0 0.0 35.7 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 Kwon et al.(2019)

항문암 0.0 0.0 67.3 3.8 0.0 0.0 0.0 0.0 1.9 Alemany et al.(2015)

구강암 0.0 0.0 5.3 10.5 0.0 2.6 0.0 0.0 0.0 Shin et al.(2002),

구인두암 0.0 0.0 48.6 0.8 0.0 2.7 0.0 0.4 1.6 Kim et al.(2020)

성기사마귀 76.5 15.9 - - - - - - - Park et al.(2014)



- 40 -

2. 비용 자료

(1) 백신 및 접종 관련 비용

질병관리청 국가예방접종 지원사업 관리지침에 따르면 HPV 4가 백신

비용은 2019년 공고가 기준으로 63,280원이며, 2019년 시행비용은 접종

당 18,800원이다. 백신 접종과 함께 건강상담이 제공되며, 건강상담료는

의원 15,690원, 병원 15,640원, 종합병원 17,400원, 상급종합병원 19,160원

이다(질병관리본부, 2019; 질병관리청, 2020b). 본 연구에서는 의원급 건

강상담료 15,690원을 적용하였다.

지원사업 대상이 아닌 HPV 9가 백신의 비용을 보고하는 자료로는

서재경 외(2019)에서 민감도 분석 수행 시 사용한 HPV 9가 백신 가격으

로 82,989원을 보고하였고, 건강보험심사평가원의 2020년 비급여 진료비

용 및 제증명수수료 통계에서 백신비용을 포함한 관행수가를 확인할 수

있었다. 따라서 서재경 외(2019)에서 가정한 가격을 바탕으로 기본 분석

을 시행하고, 건강보험심사평가원의 2020년 비급여 진료비용 및 제증명

수수로 통계에서 보고한 2가 및 4가 백신 비용의 통계청 보건부문 물가

지수를 적용한 평균 가격을 활용하여, 지원사업의 접종료를 포함한 2가

및 4가 백신 비용의 평균 할인율을 구하여 9가 백신 비용에 적용한 뒤

접종료를 제한 비용인 88,935원으로 민감도 분석을 수행하였다(건강보험

심사평가원, 2020a).

백신 접종 시 교통비용의 경우, 이태진 외(2011)에서 보고한 국민건강

영양조사 제3기 자료의 외래 이용자의 건당 평균 편도 교통비 1,981원을

통계청 교통부문 물가지수를 적용하여 왕복 5,922원으로 반영하였다.
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[표 19] 보건 및 교통부문 소비자 물가지수

연도 보건부문 물가지수 연도 교통부문 물가지수

2015 100.00 2005 84.138

2019 102.30 2015 100.00

2020 103.85 2019 101.88

자료원: KOSIS(통계청, 소비자물가조사, 지출목적별 소비자물가지수)

[표 20] 백신 및 접종 관련 비용1)

HPV 백신 백신 비용(원) 접종 관련 비용(원)
2)
백신 총 비용(원)

4가 백신 126,560
80,824

207,384

9가 백신 165,978 246,802

1) 접종 횟수 2회 반영하여 산출한 비용

2) 접종 관련 비용: 시행비용, 건강상담료, 교통비용

자료원: 이태진 외 (2011); 서재경 외 (2019); 질병관리청 (2019); 질병관리청 (2020b).

(2) 의료비용

본 연구의 HPV 관련 질병의 의료비용 자료는 국민건강보험 국민건강

자료(NHIS-NHID)를 활용하였다. 주상병 및 제1부상병 기준으로 산출한

신환자의 해당 상병을 주상병으로 한 명세서를 바탕으로 의료비용을 산

출하였다. 최초 요양개시일 이후 1년 동안의 1인당 평균 진료비를 구하

였으며, 본 연구의 모형에 따라 암 환자의 경우 2년 동안 의료를 이용한

다고 가정하여 최초 요양개시일 이후 2년차의 1인당 평균 진료비를 산출

하였다. 1년차의 의료비용의 경우 2017년, 2018년 신환자를 대상으로 구

하였으며, 2년차의 의료비용은 2017년 신환자를 대상으로 산출하였다. 의

료비용의 경우 각 명세서의 요양개시일 연도를 기준으로 통계청 보건부

문 물가지수로 보정하였다. 한편 청구 과정에서 누락 등의 이유로 비용

이 관찰 기간 내 전혀 발생하지 않은 환자는 분석 대상에서 제외하였다.
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성별 및 질병별 의료비용을 산출하였으며, 연령에 따라 질병으로 인한

의료비용에 차이가 없다고 가정하여, 전체 1인당 평균 진료비를 산출하

였다.

[표 21] HPV 감염 관련 질병의 1인당 평균 급여 의료비용1)

질병
1년차 의료비용(원) 2년차 의료비용(원)

평균 표준편차 평균 표준편차

남 구강암 13,271,584 16,476,921 4,257,447 9,996,745

구인두암 17,338,666 17,759,940 4,579,726 9,490,890

항문암 7,498,690 12,966,721 3,613,473 7,623,859

음경암 6,816,245 11,400,202 5,248,137 12,007,035

성기사마귀 194,611 238,207 - -

여 구강암 10,846,661 14,403,169 3,215,675 7,587,438

구인두암 12,603,212 14,402,129 3,476,897 7,049,766

항문암 10,726,647 13,555,333 5,613,328 10,086,205

외음부암 11,016,049 14,347,976 3,413,828 6,019,696

질암 11,425,642 14,127,687 6,985,122 14,540,920

자궁경부암 12,829,714 14,888,364 4,706,143 11,165,760

CIN 1 196,486 219,960 - -

CIN 2/3 667,033 1,075,992 - -

VAIN 1 259,763 318,171 - -

VAIN 2/3 852,376 1,259,877 - -

VIN 1 139,210 202,435 - -

VIN 2/3 995,485 2,014,132 - -

성기사마귀 192,133 219,542 - -

1) 2019년 기준 물가 보정

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID); KOSIS(통계청, 소비자물가조사, 지출

목적별 소비자물가지수)

국민건강보험 국민건강자료를 활용하여 산출한 비용은 급여비용만을

포함하고 있기에 ‘2019년도 건강보험환자 진료비 실태조사’에서 보고한

비급여 비율을 적용한 총 비용을 모형에 투입하여 분석하였다. 구강 및
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구인두암의 경우 ‘입술, 구강 및 인두의 악성신생물(C00-C14)’의 비급여

본인 부담률을 적용하였으며, 항문암은 ‘직장 상결장 접합부 S, 직장 항

문과, 항문관의 악성신생물(C19-C21)’에 해당하는 비율, 외음부 및 질암

은 ‘기타 여성생식기관의 악성신생물(C51-C52, C56-C58)’의 비율, 자궁

경부암의 경우 ‘자궁경의 악성신생물(C53)'의 비급여 비율을 적용하였다.

음경암의 경우 전체 암 질병에 대한 비급여 비율을 적용하였으며, 암 외

의 질병의 경우 전체 질병의 비급여 비율을 적용하여 산출하였다[표 22].

[표 22] 질병별 비급여 비율

질병 비급여 비율 질병 비급여 비율

구강암 16.2% CIN 1 16.1%

구인두암 16.2% CIN 2/3 16.1%

항문암 12.0% VAIN 1 16.1%

외음부암 29.4% VAIN 2/3 16.1%

질암 29.4% VIN 1 16.1%

자궁경부암 19.5% VIN 2/3 16.1%

음경암 13.0% 성기사마귀 16.1%

자료원: 이옥희 외 (2020).

본 연구의 모형에 따라, 암 환자의 경우 암으로 인한 사망은 질병 발

생 2년 이후에 발생하며, 2년차 의료비용 적용 시에 할인율 및 암 외의

원인으로 사망한 경우 의료비용이 발생하지 않으므로 통계청 2019년 생

명표에서 보고한 연령별 사망확률을 반영하여 총 의료비용을 산출하였

다.
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(3) 교통비용

질병 발생 후 의료 이용 시 외래의 경우 방문일수마다 1회 왕복 교통

비용을 적용하며, 입원의 경우 입원일수마다 교통비용이 발생하지 않기

때문에 입원횟수를 기준으로 1회 왕복 비용을 적용하였다. 외래 및 입원

시 왕복 교통비용의 경우, 이태진 외(2011)에서 보고한 국민건강영양조

사 제3기 자료의 외래 이용자의 건당 평균 편도 교통비 1,981원과 입원

이용자의 건당 편도 교통비 10,061원을 통계청 교통부문 물가지수를 활

용하여 2019년 기준 왕복 비용 각 5,922원과 30,076원으로 산출하였다.

질병별 외래방문일수 및 입원횟수는 국민건강보험 국민건강자료에서 의

료비용과 동일하게 주상병 및 제1부상병 기준으로 산출한 신환자의 해당

상병을 주상병으로 한 명세서를 바탕으로 산출하였다. 최초 요양개시일

이후 1년 동안의 1인당 평균 방문일수 및 횟수를 구하였으며, 암 환자의

경우 2년 동안 의료를 이용한다고 가정하여 최초 요양개시일 이후 2년차

의 1인당 평균 방문일수 및 횟수를 산출하였다[표 23].

산출한 1인당 평균 방문일수 및 횟수에 왕복 교통비용을 적용하여

HPV 감염 관련 질병별 교통비용을 산출하였으며, 2년차 교통비용 또한

할인율 및 암 외의 원인으로 사망한 경우 의료이용이 발생하지 않으므로

통계청 2019년 생명표에서 보고한 연령별 사망확률을 반영하여 총 교통

비용을 산출하였다.
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[표 23] HPV 감염 관련 질병별 환자 1인당 외래방문일수, 입원횟수

질병
1년차 2년차

외래방문일수 입원횟수 외래방문일수 입원횟수

남 구강암 20.66 1.77 11.00 0.68

구인두암 28.33 2.49 13.19 0.72

항문암 11.40 1.27 8.88 0.68

음경암 10.67 1.37 7.25 0.75

성기사마귀 2.44 0.04 - -

여 구강암 18.21 1.45 9.68 0.41

구인두암 22.75 2.05 11.69 0.49

항문암 16.27 1.72 9.15 0.68

외음부암 16.75 1.95 7.66 0.52

질암 18.26 2.34 10.70 1.56

자궁경부암 20.96 2.73 10.81 0.94

CIN 1 2.55 0.04 - -

CIN 2/3 4.17 0.36 - -

VAIN 1 3.27 0.10 - -

VAIN 2/3 6.00 0.37 - -

VIN 1 1.74 0.04 - -

VIN 2/3 5.12 0.40 - -

성기사마귀 2.94 0.03 - -

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID)

(4) 간병비용

간병비용은 유급간병인 고용을 위해 지불한 비용 혹은 가족 및 친척

들이 환자의 간병을 위해 소요한 시간이나 임금손실 비용이다(이태진

외, 2011). 본 연구에서는 가족 및 친척의 비공식적 간병의 경우 대리값

으로 유급간병인의 비용을 가정하였으며, 입원 환자는 모두 간병을 받는

다고 가정하였다. 간병비용의 경우 ‘2019년도 의료서비스경험조사’에서

보고한 일평균 간병인 고용 비용인 83,745원을 적용하였다(신정우 외,
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2019). 국민건강보험 국민건강자료를 활용하여 산출한 신환자 1인당 1년

차, 2년차 평균 입원일수는 [표 24]과 같다. 2년차 간병비용 또한 할인율

및 암 외의 원인으로 사망한 경우 의료이용이 발생하지 않으므로 통계청

2019년 생명표에서 보고한 연령별 사망확률을 반영하여 총 간병비용을

산출하였다.

[표 24] HPV 감염 관련 질병별 환자 1인당 입원일수

질병
1년차 2년차

입원일수 입원일수

남 구강암 21.48 9.78

구인두암 28.30 10.61

항문암 18.39 9.94

음경암 18.46 12.16

성기사마귀 0.09 -

여 구강암 21.32 10.74

구인두암 30.42 13.98

항문암 28.35 31.64

외음부암 29.30 21.20

질암 25.58 15.43

자궁경부암 25.30 12.04

CIN 1 0.08 -

CIN 2/3 1.07 -

VAIN 1 0.28 -

VAIN 2/3 1.45 -

VIN 1 0.08 -

VIN 2/3 1.76 -

성기사마귀 0.07 -

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID)
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(5) 시간비용

시간비용은 환자의 질병으로 인한 의료이용 시 발생하는 시간적 손실

을 의미한다. 인적자본접근법에 따라 의료이용에 소요된 시간에 시간당

임금을 곱하여 산출하였다. 본 연구에서는 유아, 청소년, 노인 등도 비근

로시간에 따른 효용을 누리기 때문에 노동시장 비참가자들도 인적자본을

가진다고 보았다. 예를 들어 노인은 잠재적으로 생산 활동이 가능하지만

노동시장의 구조적 특성으로 노동에 대한 수요가 없기 때문에 노동활동

을 하지 못하는 것이라고 보았다. 외래방문 시 의료이용에 소요된 시간

에 시간당 임금을 적용하였고, 입원 시에는 일일 임금을 적용하였다. 외

래 내원 시 반나절인 4시간이 소요되는 것으로 가정하여 시간비용을 산

출하였다. 국민건강보험 국민건강자료를 활용하여 산출한 신환자 1인당

1년차, 2년차 평균 입내원일수는 [표 23]와 [표 24]과 같다. 시간당 임금

과 일일 임금자료는 ‘2019년 지역별 고용조사’ 자료를 활용하였다. 노동

시장 참여가 가장 활발한 만 20세-65세의 평균 임금 자료를 바탕으로

[식 1]과 같이 임금을 연령의 연속함수로 가정하여 비근로 연령층인 0세

에서 100세까지의 임금을 외삽하여 추정하였다(이호준 외, 2012). 남녀의

시간 가치가 동일하다고 보고 성별에 관계없이 평균적인 시간당 임금과

일일 임금을 추정하였다[표 25].

ln     
     세 [식 1]

 exp   


(6) 생산성 손실 비용

질병으로 인한 조기사망으로 손실된 생산성 손실비용의 경우, 시간비

용과 동일하게 인적자본접근법을 이용하며, 실제 노동시장 참여 여부와
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관계없이 사망자의 생산성 손실 비용도 포함하였다. 질병으로 인한 조기

사망은 한국인의 평균 기대수명에 미치지 못하고 사망하였을 경우를 의

미한다(이태진 외, 2011). 기대수명은 통계청 2019년 생명표에서 보고한

값을 활용하였으며, 연평균 임금의 경우 2019년 지역별 고용조사 자료를

바탕으로 시간당 임금과 일일 임금과 동일하게 추정하였다(이호준 외,

2012). 할인율 4.5%를 가정하여 사망 연령별 산출한 조기사망에 따른 생

산성 손실비용은 [표 26]과 같다.
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[표 25] 연령별 시간당 임금 및 일일 임금 추정결과(단위: 원)

연령 시간 일 연령 시간 일 연령 시간 일

12 6,156 24,746 42 18,980 106,693 72 9,009 38,093

13 6,587 27,045 43 19,081 107,314 73 8,509 35,262

14 7,034 29,476 44 19,142 107,641 74 8,021 32,551

15 7,495 32,037 45 19,164 107,670 75 7,544 29,965

16 7,970 34,724 46 19,147 107,401 76 7,082 27,509

17 8,457 37,533 47 19,089 106,837 77 6,633 25,184

18 8,956 40,456 48 18,992 105,982 78 6,201 22,991

19 9,464 43,487 49 18,857 104,843 79 5,784 20,932

20 9,981 46,615 50 18,683 103,430 80 5,384 19,004

21 10,503 49,830 51 18,473 101,754 81 5,002 17,206

22 11,030 53,120 52 18,227 99,828 82 4,637 15,536

23 11,560 56,471 53 17,947 97,668 83 4,290 13,988

24 12,090 59,867 54 17,634 95,291 84 3,960 12,560

25 12,617 63,292 55 17,291 92,714 85 3,648 11,247

26 13,141 66,727 56 16,920 89,958 86 3,354 10,043

27 13,658 70,155 57 16,522 87,043 87 3,077 8,943

28 14,165 73,555 58 16,100 83,989 88 2,817 7,942

29 14,661 76,907 59 15,656 80,818 89 2,574 7,033

30 15,143 80,189 60 15,193 77,552 90 2,347 6,211

31 15,608 83,380 61 14,713 74,213 91 2,135 5,470

32 16,054 86,458 62 14,218 70,820 92 1,939 4,804

33 16,479 89,402 63 13,711 67,396 93 1,757 4,207

34 16,879 92,191 64 13,196 63,961 94 1,588 3,675

35 17,254 94,804 65 12,673 60,532 95 1,433 3,201

36 17,600 97,222 66 12,145 57,130 96 1,290 2,780

37 17,915 99,425 67 11,616 53,769 97 1,159 2,408

38 18,199 101,398 68 11,086 50,466 98 1,040 2,080

39 18,448 103,124 69 10,559 47,235 99 930 1,792

40 18,663 104,589 70 10,035 44,089 -

41 18,840 105,782 71 9,518 41,038 -

자료원: 통계청, 지역별고용조사(2019 상반기, 하반기 A형). 통계청 MDIS, 다운로드.

(20210301 받음)
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[표 26] 사망 연령별 조기사망 생산성 손실비용(단위: 만원)

연령 생산성 손실비용 연령 생산성 손실비용 연령 생산성 손실비용

12 50,902.26 42 58,134.37 72 9,847.47

13 52,261.92 43 56,743.01 73 8,887.08

14 53,596.27 44 55,259.28 74 8,006.75

15 54,899.21 45 53,703.47 75 7,169.83

16 56,164.44 46 52,069.60 76 6,408.05

17 57,385.52 47 50,379.91 77 5,691.40

18 58,558.37 48 48,627.80 78 5,046.91

19 59,671.54 49 46,837.31 79 4,464.20

20 60,720.79 50 45,009.46 80 3,920.83

21 61,699.57 51 43,152.91 81 3,440.14

22 62,601.43 52 41,266.81 82 3,000.64

23 63,420.11 53 39,378.18 83 2,620.46

24 64,152.81 54 37,484.75 84 2,260.78

25 64,787.50 55 35,595.96 85 1,953.54

26 65,321.90 56 33,719.51 86 1,676.14

27 65,751.11 57 31,862.75 87 1,443.54

28 66,074.52 58 30,032.57 88 1,233.01

29 66,280.73 59 28,235.39 89 1,049.88

30 66,370.14 60 26,477.11 90 888.03

31 66,340.10 61 24,763.09 91 745.78

32 66,193.25 62 23,110.70 92 630.87

33 65,919.40 63 21,497.61 93 529.42

34 65,522.47 64 19,941.24 94 441.55

35 65,007.25 65 18,444.62 95 372.21

36 64,366.05 66 17,022.95 96 312.77

37 63,605.05 67 15,653.11 97 256.25

38 62,732.02 68 14,362.62 98 187.34

39 61,740.37 69 13,139.56 99 117.52

40 60,639.17 70 11,966.80 -

41 59,439.13 71 10,873.74 -

자료원: 통계청, 지역별고용조사(2019 상반기, 하반기 A형). 통계청 MDIS, 다운로드.

(20210301 받음); KOSIS(통계청, 생명표, 완전생명표(1세별)).
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3. 효과 자료

효용은 건강상태 삶의 질을 반영한 QALY를 활용한다. 분석 코호트의

무병 상태 효용의 경우, 2019년 국민건강통계에서 보고한 2019년 성별

및 연령별 삶의 질(EQ-5D) 값을 가중치로 반영하여 QALY를 산출하였

다. 각 질병 상태 별 효용 산출의 경우, Chesson et al.(2016a)의 연구에

서 산출한 방법을 활용하였다.

Chesson et al. (2016a)의 연구를 바탕으로 한 산출 방법은 다음과 같

다. 암 외의 질병의 경우 질병 episode 당 QALY 감소분을 활용하며, 암

질병의 경우 QALY 감소분을 연령 및 성별로 산출하였다. 이는 [식 2]과

같이 성별 및 연령별 무병상태의 삶의 질 값(HQx, x: 연령)에 암종별 암

치료 및 치료 후 QALY detriments(Qtreat, Qpost)를 곱하여 암으로 인한

연령 및 성별 삶의 질 감소 값을 산출하였다. 각 암 발생시점을 기준으

로 2년 동안은 암종별 치료와 관련하여 QALY가 손실되며 2년 후에는

암 사망이 발생할 수 있다고 가정하였다. 암으로 인해 사망할 확률은 암

종 및 성별의 5년 상대생존율 적용하여 산출하게 된다. 생존할 경우 암

치료 후와 관련한 QALY 손실이 평생 발생한다고 가정하고, 암으로 인

한 사망의 경우 남은 평생기간의 무병상태의 QALY 손실이 발생한다고

가정하였다. [식 3]과 [식 4]은 암 발생 후 3년차의 QALY 손실분을 산

출한 것이며 이와 같은 방식으로 99세까지 암 발생자의 QALY 손실을

산출하게 된다. 암 발생 시점의 연령과 기간을 기준으로 각 시점의 성별

및 연령별 무병상태의 삶의 질을 적용하며, 암 발생을 기준으로 다음 해

년도 부터 할인율(r)을 적용하여 발생 시점을 기준으로 잃는 QALY를

현재가치화 하였다. 또한 암 외의 원인으로 사망하는 경우의 QALY 손

실은 질병 발생으로 인한 것이 아니기 때문에 제외하기 위해 통계청 생

명표의 2019년 연령별 성별 사망확률(Dx, x: 연령)을 적용하여 총 QALY

손실분을 산출하였다.
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        [식 2]

          [식 3]

           [식 4]

[표 27]은 2019년 국민영양조사에서 보고한 성별, 연령별 삶의 질

(EQ-5D)값 평균이며, 18세 이하는 19-29세 삶의 질 값을 활용하였다.

[표 27] 무병상태 삶의 질(EQ-5D)

연령 남 여

19-29 0.976 0.975

30-39 0.983 0.974

40-49 0.976 0.974

50-59 0.964 0.958

60-69 0.961 0.940

70+ 0.904 0.875

자료원: 질병관리청 (2020a).

[표 28] 암 외 질병의 episode 당 QALY 감소분

질병 기본 값 하한 값 상한 값

CIN1 0.007 0.000 0.105

CIN2/3 0.010 0.000 0.115

VAIN1 0.007 0.000 0.105

VAIN2/3 0.010 0.000 0.115

VIN1 0.007 0.000 0.105

VIN2/3 0.010 0.000 0.115

성기사마귀 0.024 0.008 0.100

자료원: Chesson et al. (2016a).



- 53 -

[표 29] 암 종별 치료 및 치료 후 QALY 감소분

구분 기본 값 하한 값 상한 값

구강 및 구인두암 0.250 0.200 0.300

항문암 0.510 0.210 0.830

자궁경부암 0.285 0.240 0.330

질암 0.320 0.160 0.520

외음부암 0.320 0.160 0.520

음경암 0.290 0.200 0.380

암 치료후 0.0305 0.000 0.061

자료원: Jit et al. (2011).

[표 30] 암 종별 5년 상대생존율

구분 성별 5년 상대생존율 자료원

구강 및

구인두암

남 65.0%
KOSIS(보건복지부. 암등록통계)

여 75.4%

항문암
남 66.1%

Hur et al.(2020)
여 66.9%

자궁경부암 여 80.5% KOSIS(보건복지부. 암등록통계)

질암 여 71.1% Ahn & Shin(2011)

외음부암 여 67.2% Shin et al.(2011)

음경암 남 70.3% 정재영 외(2017)

3. 민감도 분석

모형에 투입된 변수의 불확실성과 다양한 변동 상황이 미치는 영향을

분석하기 위하여 결정적 민감도 분석인 일원 민감도 분석을 수행하였다.

Ng et al.(2018)의 HPV 백신의 경제성평가에 대한 체계적 문헌고찰에서

비용-효과성에 영향을 미치는 것으로 확인된 백신 효능, 백신 접종률,

백신 가격, 할인율과 조작적 정의에 의해 산출된 질병 발생률, 국외 선행

연구에서 보고된 값을 활용한 효용을 민감도 분석 수행 변수로 하였다.
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제 4 장 연구 결과

제 1 절 기본 분석 결과

본 연구의 목적에 따라 각 대안의 100년의 기간 동안 지출되는 백신

비용 및 백신 접종 사업이 없을 경우 질병에 지출되는 비용에서 백신으

로 인해 예방될 수 있는 질병에 지출되는 비용을 제하여 총 비용을 산출

하였으며, QALY의 경우 질병으로 인해 손실될 수 있었던 QALY 즉, 백

신 접종으로 인해 예방한 QALY 손실분을 산출하였다.

3개 이상의 대안들에서 점증적 비용-효과비인 ICER1)의 산출은 ICER

를 과소 추정하여 비용 효과적이지 않은 대안을 수용할 수 있어 몇 가지

단계를 거쳐서 산출된다. 본 연구에서는 우선 QALY를 기준으로 정렬한

뒤, strongly dominated 대안을 모두 제외하였다. 그 다음 남아있는 대안

들로 ICER를 산출한 뒤, 추가적으로 배제할 extendedly dominated 대안

을 확인하였으며, 배제될 extendedly dominated 대안이 없어 strongly

dominated 대안을 배제한 뒤 남아있는 대안을 대상으로 최종적으로

ICER를 산출하였다.

그 결과, 만 12세 여아를 대상으로 HPV 4가 백신 접종 대안은 HPV

9가 백신 여아 단독 접종보다 비용이 높고, 효과는 낮은 열등 대안

(strongly dominated)으로 배제되었으며, 만 12세 여아와 남아의 HPV 4

가 백신 접종 대안은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안 및 HPV 9가

백신 남녀 동시 접종 대안보다 비용이 높고, 효과가 낮은 열등 대안

(strongly dominated)으로 배제되었다. 두 대안이 배제되고 남은 대안인

1) QALY를 효과지표로 하기에, ICER는 점증적 비용-효용비인 Incremental Cost-Utility

Ratio, ICUR라고 할 수 있다.
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HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 HPV 9가 백신 남녀 동시 접종

대안을 대상으로 ICER를 산출한 결과하였다. HPV 9가 백신 여아 단독

접종 대안과 비교하여 HPV 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 ICER는

약 119,222,275원/QALY로 산출되었다. 비용-효과성을 판단하기 위한

ICER 임계값으로 안정훈 외(2012)에서 보고한 1년 수명연장에 대한 지

불의사금액(Willingness to Pay, WTP)인 약 3,050만원을 본 연구 기준

시점인 2019년으로 물가를 보정한 약 3,304만원을 적용할 경우, HPV 9

가 백신 남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적이지 않은 것으로 나타났다.

임계값의 기준으로 1인당 GDP 수준을 참고하기도 하는데, 이규식 외

(2015)의 ICER 임계값 기준에 대한 초점집단 인터뷰에서 약제급여평가

위원의 의견으로 ICER 기준은 0.85GDP에서 1.2GDP 정도로 설정하며,

예외적으로 2GDP를 쓸 수 있으나 일반적인 임계값이 되어서는 안되며

통상적으로 끌고 나가야 하는 임계값은 1GDP 내외라고 보고하였다. 한

국은행에서 보고한 2019년 1인당 GDP는 약 3,711만원으로 0.85GDP와

1.2GDP는 각 3,155만원, 4,453만원에 해당하며, 이를 적용할 경우에도

HPV 9가 백신 남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적이지 않은 것으로 나

타났다. 결과적으로 선택 대안은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안이

며, 비용-효과성의 기준에서 이 대안을 선택하는 것은 현행 대안(status

quo)인 HPV 4가 백신 여아 단독 접종에 비해 비용은 절감하면서 효과

는 증진시키는 cost-saving한 대안으로 확인되었다.

[표 31] 기본분석 결과

대안 비용(원) 효과(QALY) ICER(원/QALY)

4가 여아 단독 접종 22,180,808,496,851 48,380.6 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 22,652,749,501,055 52,465.6 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 21,970,043,159,852 57,276.1 NA

9가 남녀 동시 접종 22,528,765,898,492 61,962.5 119,222,274.5
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제 2 절 민감도 분석 결과

1. 백신의 임상적 효과

백신의 예방효과가 결과에 영향을 미치는지 확인하기 위하여 HPV 백

신 유형별 지속감염률 RR의 95% 신뢰구간 상한과 하한에 해당하는 값

으로 민감도 분석을 실시하였으며, 여성에서 HPV 백신의 11 유형에 대

한 신뢰구간 하한 값의 경우 앞서 언급한 것과 같이 효과가 없다고 가정

하였다.

백신 효과의 하한 값을 적용한 경우, HPV 4가 백신 여아 단독 접종

대안과 남녀 동시 접종 대안은 열등 대안으로 배제되었으며, 남은 대안

으로 ICER를 산출한 결과 9가 백신 여아 단독 접종과 비교하여 9가 백

신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 약 10,410만원/QALY로 기본 분석

결과보다 낮아졌으나 본 연구에서 고려한 비용-효과성 임계값보다 높은

수준으로 비용-효과적이지 않은 대안으로 나타났다. 백신 효과의 상한

값을 적용한 경우 또한 마찬가지로, HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대안

과 남녀 동시 접종 대안은 열등 대안으로 배제되었으며, 9가 백신 여아

단독 접종 대안과 비교하여 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은

약 11,588만원/QALY로 산출되어 비용-효과적이지 않은 대안으로 나타

났다. 백신 효과 상하한의 범위에서 결과적으로 선택 대안은 HPV 9가

백신 여아 단독 접종 대안으로 나타났으며, 기본 분석 결과와 동일하게

비용-효과성의 기준에서 이 대안을 선택하는 것은 현행 대안(status

quo)인 HPV 4가 여아 단독 접종에 비해 비용은 절감하면서 효과는 증

진시키는 cost-saving한 대안으로 확인되었다. 즉, 민감도 분석을 수행한

결과 백신 효과는 비용-효과성 결과에 민감한 영향을 미치지 않는 것으

로 나타났다.
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[표 32] 민감도 분석 결과-백신 효과

백신 효과 대안 ICER(원/QALY)

효과 하한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 104,096,068.3

효과 상한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 115,880,402.2

2. 백신 접종률

기본 분석에서 적용한 여아 백신 접종률 75%, 남아 백신 접종률 50%

보다 높은 수준인 여아 80%, 남아 70%와 낮은 수준인 여아 70%, 남아

30%를 적용하여 민감도 분석을 수행하였다.

그 결과 [표 33]에서 나타난 것과 같이 가정한 모든 접종률의 수준에

서 기본 분석 결과와 마찬가지로 4가 여아 단독 접종과 남녀 동시 접종

대안은 열등 대안으로 배제되었으며, 남은 두 대안을 대상으로 ICER를

산출한 결과 9가 백신 남녀 동시 접종 대안은 본 연구의 비용-효과성

임계값 하에서 비용-효과적이지 않은 것으로 나타나 선택 대안은 9가

여아 단독 접종 대안으로 백신 접종률은 비용-효과성 결과에 영향을 미

치지 않는 것으로 확인되었다.



- 58 -

[표 33] 민감도 분석 결과-백신 접종률

접종률 대안 ICER(원/QALY)

여아: 70%, 남아: 30%

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 92,054,040,9

여아: 80%, 남아: 70%

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 150,485,869.3

3. 발생률

질병 발생률의 경우 [부록 2]에 제시된 Estève et al.(1994) 따라 추정

한 2019년 연령별 질병 발생률의 95% 신뢰구간 상한과 하한에 해당하는

값으로 민감도 분석을 시행한 결과, 질병 발생률이 비용-효과성에 민감

한 영향을 주지 않는 것으로 나타났다[표 34].

[표 34] 민감도 분석 결과-질병 발생률

발생률 대안 ICER(원/QALY)

발생률 하한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 137,372,007.2

발생률 상한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 98,597,668.5
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4. HPV 9가 백신 가격

건강보험심사평가원의 2020년 비급여 진료비용 및 제증명수수로 통계

에서 보고한 2가, 4가, 9가 백신 비용의 통계청 보건부문 물가지수를 적

용한 평균 가격은 각 약 125,357원, 155,987원, 192,384원이었다. 지원사업

의 접종료를 포함한 2가 및 4가 백신 비용은 비급여 가격에서 약 40%,

48% 할인된 수준이었으며, 따라서 9가 백신 비용 평균 할인율인 44%를

적용한 뒤 접종료 18,800원을 제한 비용인 88,935원으로 민감도 분석을

수행하였다.

본 연구에서 고려한 비용-효과성 임계값 하에서, HPV 9가 백신 가격

은 비용-효과성에 영향을 미치지 않은 것으로 나타났다.

[표 35] 민감도 분석 결과-HPV 9가 백신 가격

9가 백신 가격 대안 ICER(원/QALY)

88,935원

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 126,307,363.3

5. 효용

본 연구는 국외 선행연구에서 보고한 자료에서 참고하여 모형에 투입

하였기에, QALY 손실분의 하한과 상한 값을 바탕으로 민감도 분석을

수행하였다.
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질병 발생 시 삶의 질이 많이 손실될 경우 즉, QALY 손실 상한 값을

적용한 경우, 4가 여아 단독 접종과 남녀 동시 접종 대안은 열등 대안으

로 배제되었으며, 남은 두 대안을 비교하여 최종적으로 ICER를 산출한

결과 약 5,447만원/QALY까지 낮아졌으나, 비용-효과성 결과에는 민감한

영향을 주지 않는 것으로 나타났다. 질병 발생 시 삶의 질 손실이 낮을

때도 동일하게 비용-효과성 결과에 영향을 미치지 않은 것으로 나타나

결과적으로 효용의 상하한 값 범위에서도 9가 여아 단독 접종 대안이 결

과적으로 남은 대안이며, 현행 대안인 HPV 4가 여아 단독 접종 대안보

다 cost-saving한 대안인 것을 확인할 수 있다.

[표 36] 민감도 분석 결과-효용

발생률 대안 ICER(원/QALY)

QALY 손실 상한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 54,471,648.5

QALY 손실 하한

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 158,564,202.1

6. 할인율

할인율 4.5%를 적용한 기본 분석과 함께 0%, 3%, 5% 할인율에 따라

민감도 분석을 실시하였다.

0%의 할인율로 미래의 비용과 결과의 가치가 현재와 같다고 가정할
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경우, 4가 백신 여아 단독 접종과 남녀 동시 접종 대안 모두 9가 백신

여아 단독 접종 대안 및 9가 백신 남녀 동시 접종 대한에 비해 비용은

높지만 효과는 낮은 열등 대안으로 배제되었다. 남은 대안을 비교하여

ICER를 산출한 결과, 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 비교하여 9가 백

신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 약 1,663만원/QALY로 비용-효과

적인 대안으로 나타났다. 3%, 5%의 할인율을 적용할 경우, 비용-효과성

결과에는 영향을 미치지 않았다. 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 비교

하여 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 할인율이 높아질수록

증가하는 경향을 보이며 3%의 할인율를 적용한 경우 약 6,708만원

/QALY 수준까지 낮아졌으나 본 연구에서 고려되는 비용-효과성 임계값

보다 높은 수준으로 비용-효과적이지 않은 것으로 확인되었다.

[표 37] 민감도 분석 결과-할인율

할인율 대안 ICER(원/QALY)

0%

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 16,628,693.9

3%

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 67,084,367.3

5%

4가 여아 단독 접종 Strong Dominated

4가 남녀 동시 접종 Strong Dominated

9가 여아 단독 접종 NA

9가 남녀 동시 접종 141,785,605.4
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제 5 장 논의 및 결론

제 1 절 연구 결과에 대한 고찰

본 연구는 사회적 관점에서 결정적 집단수준 동적모형을 이용하여 현

행 국가예방접종 프로그램 대안과 함께 남아 확대 및 HPV 9가 백신 도

입 대안을 대상으로 비용-효용 분석을 실시하였다.

기본 분석 결과 비용 효과적인 대안 선택을 위한 ICER 산출 시, 만

12세 여아 대상 HPV 4가 백신 접종 대안과 HPV 4가 백신 남녀 동시

접종 대안은 열등 대안(strongly dominated)으로 배제되었다. 두 대안이

배제되고 남은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 HPV 9가 백신 남

녀 동시 접종 대안을 대상으로 ICER를 계산하였다. HPV 9가 백신 여아

단독 접종 대안과 비교하여 HPV 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의

ICER 값은 약 119,222,275원/QALY로 산출되었다. 비용-효과성을 판단

하기 위한 임계값으로 1년 수명연장에 대한 지불의사금액(Willingness

to Pay, WTP)인 약 3,304만원을 적용할 경우, HPV 9가 백신의 남녀 동

시 접종 대안은 비용-효과적이지 않은 것으로 나타났다. 최종적인 선택

대안은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안이었으며, 비용-효과성의 기

준에서 현행 HPV 4가 백신 여아 단독 접종(status quo)에 비해 비용은

절감하면서 효과는 증진시키는 cost-saving한 대안으로 확인되었다.

민감도 분석 결과, 할인율이 비용-효과성 결과에 영향을 미쳤다. 할인

율을 0%로 적용한 경우, 기본 분석 결과와 동일하게 HPV 4가 백신 여

아 단독 접종 대안과 HPV 4가 백신 남녀 동시 접종 대안은 열등 대안

으로 배제되었으며, 남은 두 대안을 대상으로 ICER를 계산하였을 때,

HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 비교하여 HPV 9가 백신 남녀 동
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시 접종 대안의 ICER 값은 약 1,663만원/QALY로 본 연구에서 적용한

임계값인 약 3,304만원보다 낮아 비용-효과적인 대안으로 나타났다.

HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대안의 경우, 9가 백신 여아 단독 접

종 대안과 비교하여 비용은 높으면서 효과는 낮은 열등 대안(strongly

dominated)으로 나타났다. HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대안의 비용이

높은 것은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안의 증가한 9가 백신의 비

용보다 질병 예방으로 인해 절감된 비용이 큰 것으로, 이는 한국 여성에

있어 다른 지역에 비해 HPV 52, 58형의 유병률이 높아 9가 백신의 기여

도가 92%까지 증가한다는 선행연구(Kim et al., 2019b)와 그 맥락을 같

이한다. 민감도 분석 수행 시 0%의 할인율을 적용하였을 때, HPV 9가

백신 여아 단독 접종과 함께 9가 백신 남녀 동시 접종 대안과 비교하여

HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대안이 비용이 높고 효과는 낮은 대안으

로 확인되었다. 즉, 현재와 미래의 가치가 동일하다고 가정한 경우 HPV

9가 남녀 동시 접종 대안의 접종 대상의 확대와 높은 9가 백신 가격으로

인한 비용 증가에 비해 9가 백신 기여도 증가와 남녀 동시 접종으로 인

한 질병 예방으로 절감되는 비용이 높은 것으로 나타났다. 이는 백신 접

종과 관련한 비용은 매년 일정 수준으로 지출되지만, 효과는 기간이 지

날수록 접종 대상이 증가하고 집단 면역이 형성되어 뒤늦게 발생하기 때

문인 것으로 보인다.

HPV 4가 백신 남녀 동시 접종 대안의 경우, HPV 9가 백신 여아 단

독 접종 대안과 9가 백신 남녀 접종 대안에 비해 비용은 높으면서 효과

는 낮은 열등 대안(strongly dominated)으로 나타났으며, 본 연구에서 수

행한 모든 민감도 분석에서 동일한 결과를 보였다. HPV 9가 백신 여아

단독 접종 대안과 비교하여 4가 백신 남녀 동시 접종 대안은 백신 가격

은 낮으나 접종 대상의 확대로 발생하는 비용이 크며, 9가 백신 여아 단

독 접종 대안의 백신 기여도와 여아 접종률이 높아 질병 예방 효과가 4

가 백신 남녀 동시 접종 대안보다 컸기에 HPV 4가 백신 남녀 동시 접
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종 대안이 열등 대안으로 나타났다. 9가 백신 남녀 동시 접종 대안과 비

교하였을 때, 9가 백신의 기여도 증가와 함께 HPV 관련 질병을 포괄적

으로 포함하였기에 9가 백신 남녀 동시 접종 대안은 질병 예방 효과가

상당히 컸고 이에 따라 절감되는 비용이 높았기에 HPV 4가 백신 남녀

동시 접종 대안이 열등 대안으로 나타났다.

HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대안과 HPV 4가 남녀 동시 접종 대

안을 배제한 뒤 남은 대안은 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 9가

백신 남녀 동시 접종 대안이었다. 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 경우

9가 백신 여아 단독 접종 대안에 비해 접종 대상의 확대로 인하여 발생

하는 비용이 높으나 동시에 질병 발생 감소의 효과도 높은 대안으로 나

타났다.

두 대안을 대상으로 ICER를 계산한 결과, 9가 백신 여아 단독 접종

대안과 비교하여 9가 백신 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 비용-효과

성을 판단하기 위한 임계값 약 3,304만원보다 높아 9가 백신 남녀 동시

접종 대안은 비용 효과적이지 않은 것으로 나타났다. 남아 확대로 인하

여 HPV 9가 백신 접종과 관련한 비용이 추가로 발생하였지만, HPV는

성적 접촉을 통해서 전파되기 때문에 여성의 접종률이 높을수록 여아 단

독 접종과 대비해서 남녀 동시 접종의 이점은 다소 낮아지게 된다는 선

행연구(Ng et al., 2018)에 따라 본 연구의 높은 여아 접종률로 형성된

집단 면역으로 인해 여아 단독 접종과 대비하여 남아 확대를 통한 질병

예방 효과 증가는 크지 않았기에 나타난 결과로 보인다. 국외 선행연구

인 Kim et al.(2007)과 Chesson et al.(2011) 또한 브라질과 미국에서

HPV 4가 백신 여아 단독 접종 대비 남녀 동시 접종 대안의 경우 여아

백신 접종률이 75%보다 낮을 때 비용 효과적이라고 보고하였으며,

Kim et al,(2007)의 경우 여아 백신 접종률이 90%로 증가했을 때 남녀

동시 접종은 백신 가격을 최대 58%까지 낮추더라도 비용 효과적이지 않

다고 보고하였다. 민감도 분석 결과 할인율이 비용-효과성에 결과에 영
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향을 미치는 것으로 확인되었다. 0%는 미래의 비용과 결과가 현재의 비

용과 결과의 가치가 동일하다는 가정 하에 적용된 할인율로, 9가 백신

남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적인 것으로 나타났다. 또한 9가 여아

단독 접종 대안과 비교하여 9가 남녀 동시 접종 대안의 ICER 값은 할인

율이 높아질수록 증가하는 경향을 보였다. 이는 비용과 효과가 발생하는

시점이 다르며, 백신의 효과가 뒤늦게 나타난다는 점에서 0%보다 큰 할

인율을 적용하는 것은 본 연구의 100년이라는 긴 분석 기간에서, 미래

세대에 거의 0에 가까운 가중치를 남기는 효과를 가지고 있으며, 할인율

이 커질수록 그 효과가 커지는 것이기 때문이다. 0%가 아닌 수준의 일

정한 할인율을 적용하는 것은 바람직하지 않고 불공평하다는 주장도 제

기되고 있어(Severens & Milne, 2004), 추후 연구에서 분석 기간에 따른

할인율 변화도 함께 고려될 수 있을 것이다.

서재경 외(2019)는 백신 국가예방접종 사업에서 대상이 확대되면 축소

가 어렵기 때문에 신중한 접근이 필요하며, 남아 확대의 이익에 대한 충

분한 검토 및 비용-효과성 평가의 필요성을 언급하였다. 기존 영국의

HPV 백신 국가예방접종은 12-13세 여아를 대상으로 하였으나, 남성에게

서 백신 접종 필요성이 대두됨에 따라 경제성 평가를 실시하였다. 여아

접종률이 높아 여아 단독 대비해서 남녀 동시접종이 비용 효과적이지 않

았으나, 모든 성별과 성적 취향에 대한 평등한 대우(Equality of

treatment for all sexes and sexual orientations)를 고려하여 비백신 대

비 남녀 동시접종을 비교한 결과 남녀 동시접종은 비용 효과적인 것으로

나타났다. 이러한 결과를 바탕으로 영국은 12세 남아를 백신 접종 대상

으로 확대할 것을 결정하였다(Powell et al. 2018). 여성들만 예방접종을

하는 것은 성 건강이 주로 여성의 책임이라는 인상을 강화시킬 수 있으

며, 남성과 성관계를 하는 남성(Men who have sex with men, MSM)의

남성 간 성적 접촉으로 인한 전파는 집단 면역의 혜택을 얻지 못하고 예

방 가능한 HPV 감염 관련 질병에 취약한 채로 남아있게 된다. 보건의료
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정책 결정을 위한 의사결정 시에는 경제성 이외에 형평성, 정치적 및 사

회적 수용성, 기회비용, 질병의 위중도 등을 함께 고려하는 것이 필요하

다. 9가 백신 남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적이지 않으나, 경제성의

근거와 함께 포괄적인 판단 기준으로 고려한 정책 결정이 필요한 것으로

보인다.

HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안과 HPV 9가 백신 남녀 동시 접

종 대안을 비교하였을 때, 남녀 동시 접종 대안으로 확대는 비용 효과적

인 대안으로 보기 어려워 최종적인 선택 대안은 HPV 9가 백신 여아 단

독 접종 대안으로 나타났다. 국내 현행 대안(status quo)인 HPV 4가 백

신 여아 단독 접종 대안은 9가 여아 단독 접종 대안에 비해 비용은 높으

면서 효과는 낮은 열등 대안이기에 9가 여아 단독 접종 대안은 현행 대

안과 비교하여 cost-saving한 대안으로 확인되어 비용-효과성의 기준에

서 9가 백신의 도입 정책이 필요함을 시사한다.

제 2 절 연구 한계점 및 의의

본 연구는 다른 동적모형보다 다소 단순화한 결정적 집단수준 동적모

형을 이용하여 HPV 백신의 비용-효용 분석을 수행하여 경제성을 확인

하였다. 모형의 단순화된 구조는 복잡한 모델보다 더 적은 데이터 및 가

정을 필요로 한다는 점과 같이 여러 이점을 제공하였으나, 모형의 단순

성은 실제 현실을 반영함에 있어서 제한이 있었다.

모형 단순화의 주요 특징으로 첫 번째는 HPV 백신 접종이 HPV 전

파에 영향을 미치는 속도와 정도를 더 복잡한 모델의 연속적인 접근보다

과소 추정할 수 있는 주기를 1년으로 한 이산적인 시간접근을 사용하였

다는 점이다. Chesson et al.(2016a)의 단순화한 동적모형에 의해 장기적

으로 예측된 미국의 HPV 백신 접종의 간접 효과인 집단 면역효과는 미
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국에서 보고된 선행 연구의 복잡한 동적모형을 활용한 예측과 일치하다

고 보고하였다. 그러나 아직 국내에서는 동적모형을 활용한 HPV 백신의

남아 접종 확대 및 9가 백신 도입에 대한 경제성 분석 연구가 부족하여

비교가 어려웠으며, 추후 더 연구가 필요할 것으로 보인다. 두 번째는 연

간 새로운 성 파트너 수, 콘돔 사용, 행위 당 또는 파트너십 당 HPV 감

염 확률과 같은 요인에 대한 성 역학 자료의 제한을 극복하기 위하여,

성 행동 수준에 따라 인구 집단을 구분하지 않고 성별 및 연령별 HPV

감염 확률을 투입함으로써 단순화하였다. 그러나 HPV는 성적 접촉을 통

하여 감염되기 때문에 이런 모형의 단순화는 인구 집단의 성 행동의 변

화에 따른 결과의 불확실성을 반영하기 어렵다는 한계가 존재한다. 이는

향후 국내 성 역학 연구를 통해 보완할 수 있을 것이다. 세 번째는 HPV

감염에서 질병으로의 진행을 구체적으로 반영하지 않고 질병의 자연사와

관련된 자료의 제한을 극복하기 위하여 단순화하였다. 이는 HPV 감염

관련 질병의 감소를 시간에 따른 HPV 유형의 감염 감소에 기반하여 추

정하였기에 예방접종으로 인한 질병 감소의 파악에 한계를 가지고 있다.

또한 HPV 예방 접종의 추정 영향은 일반적으로 높은 수준의 자연면역

을 가진 모델보다 낮은 수준의 자연면역을 가진 모델에서 더 크나 본 연

구에서는 유형별로 평생 재감염에 대한 자연 면역을 가정하여 각 대안에

서 예방 접종의 영향을 과소 추정하여 실제 현실 반영에 한계가 있었다.

마지막으로 주요 단순화 특징으로 HPV 백신 프로그램 기간 동안 자궁

경부암 검진 확률이 일정하다는 가정 하에 HPV 백신 접종의 장기적인

비용과 효과를 추정하였다. 자궁경부암 검진을 모형에 반영하지 않았기

에 백신 접종으로 인한 자궁경부암 검진의 변화가 미칠 영향을 파악할

수 없다는 한계가 존재하며, 이는 향후에서 자궁경부암 검진을 포함한

모형 설계를 통해 경제성을 파악함으로써 본 연구의 한계를 보완할 수

있을 것이다.

모형 구조의 단순화 외에도 여러 가정을 포함하였으며, 본 연구는 백
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신 접종을 시작하면 총 2회 백신 접종을 완료할 것을 가정하였다. 또한

남성에 대한 역학 자료의 제한으로 HPV 감염률과 백신 효과가 여성과

동일하다고 가정하였으며, 동성 간의 성적 접촉으로 인한 감염을 고려하

지 않았다. 최대한 HPV 감염 관련 질병을 포함하고자 하였으나, 자료의

제한 등으로 모든 암의 상피내 암종 및 전암 병변과 수직감염으로 인해

전파되는 소아형 재발성 호흡기 유두종 등을 포함하지 못해 과소 추정의

우려가 있다. 효용의 경우, 삶의 질 수치를 외국의 연구결과 자료에서 참

고하여 모형에 투입하였기에 불확실성이 존재하여 민감도 분석을 수행하

였으나, 추후 국내 인구를 대상으로 HPV 감염 관련 질병에 대한 포괄적

인 삶의 질에 대한 연구를 수행이 필요할 것으로 보인다.

본 연구는 모수와 관련된 불확실성이 경제성 분석이나 의사결정에 미

치는 영향을 분석하기 위하여 모형 구축 과정에서 사용한 가정 등에 대

해 민감도 분석을 실시하였다. 결정적 민감도 분석으로 다른 변수는 고

정시킨 상태에서 한 변수만을 변화시켜 검토하는 일원 민감도 분석을 실

시하였으며, 불확실한 각 변수가 결과에 미치는 영향을 직접적으로 볼

수 있다는 점에서 유용하나, 결과의 불확실성은 여러 변수의 불확실성이

동시에 작용하여 나타난 결과이므로, 일원 민감도 분석 결과만으로는 현

실세계의 불확실성을 반영하지 못하며 경제성 평가 결과가 갖는 불확실

성의 크기를 과소평가할 수 있어 의사 결정자에게 유용한 정보를 제공하

는데 한계점이 존재한다. 이는 향후 확률적 민감도 분석을 통해 모수의

분포와 상관관계 등을 고려한 연구가 필요할 것으로 보인다.

이러한 한계점에도 본 연구는 대표성 있는 보건의료 공공 빅데이터인

국민건강보험 청구자료를 활용하여 국내 HPV 감염 관련 질병의 현황을

파악하고, 이를 바탕으로 사회적 관점에서 동적모형 활용을 통해 집단

면역을 고려하여 HPV 감염이 여성과 남성 모두에게 미치는 영향을 파

악함으로써 HPV 백신의 남녀 동시 접종과 9가 백신 도입의 경제성을

평가하였다. 이는 남성 관련 질병을 포괄적으로 포함하고 분석 대안으로
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남성 접종 대안을 포함으로써 HPV 감염 관련 질병과 이를 예방하기 위

한 백신이 여성만을 대상으로 한다는 인식에서 벗어나 모든 성별이 아울

러 관심을 가져야 할 문제로의 인식 변화의 필요성을 환기하고, 국가예

방접종 사업과 관련하여 HPV로 인한 질병의 효과적인 예방 및 질병부

담의 절감을 위한 의사결정에 기초자료를 제시한 점에서 의의가 있다.

제 3 절 연구 결론

본 연구 결과, 최종적으로 HPV 9가 백신 여아 단독 접종 대안이 선

택 대안으로 나타났다. 이는 국내 현행 대안과 비교하여 cost-saving한

대안으로 확인되어, 비용-효과성의 기준에서 9가 백신 도입 정책이 제안

되는 바이다. HPV 9가 백신 남녀 동시 접종 대안은 비용-효과적인 대안

은 아니었으나, 보건의료 의사결정은 경제성 이외에 형평성, 정치적 및

사회적 수용성 등을 함께 고려하여 실시되어야 하기에 포괄적인 기준을

고려한 정책 결정이 필요한 것으로 보인다. 이에 본 연구는 사회적 요구

에 따라 HPV 감염 및 질병, 백신과 관련한 정책 결정에 대한 우선순위

및 타당성을 검토하는 근거로 활용되기를 기대한다.
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[부그림 1-1] 선택 연구의 비뚤림 위험 평가 결과 그래프

자료원: Arbyn et al. (2018), 재편집; Bergman et al. (2019), 재편집.

[부그림 1-2] 각 연구의 비뚤림 위험 평가 결과

자료원: Arbyn et al. (2018), 재편집; Bergman et al. (2019), 재편집.

부 록

[부록 1] 백신의 임상적 효능 평가
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[부표 1-1] 각 임상연구 특성표1)

임상연구 포함문헌 연구방법 대상자 중재법/대조군 결과변수 선정/배제기준

Chinese

trial

(ph3, 2v)

Zhu et al.

(2019)

Phase II/III

randomised,

double-blind,

controlled trial

대상자:중국강소

성의4개기관에등

록된6051명의여성

(백신군:3026명,위

약군:3025명)

연령:18-25세

백신:2가백신

위약:알루미늄함

유위약

안전성,

면역원성,

효능(감염 발생,

6개월, 12개월

지속 감염, CIN)

선정기준: 1차 접종 30일 전부터

백신 접종 기간 완료 2개월 후까

지 피임할 것에 동의한 여성

배제기준: 임산부 또는 모유수유

중이거나 면역 억제 또는 면역

결핍이 있는 여성, 질확대경검사

이력이 있거나, 백신의 어떤 성

분으로 인해 악화될 가능성이 있

는 알레르기 질환 보유 또는 이

전에 HPV 예방접종 또는 보조

제 등을 받은 여성

CVT

(ph3, 2v)

Herrero

et al.

(2011)

Phase III

randomised,

double-blind,

controlled trial

대상자:코스타리

카의과나카스테주

여성7466명(백신

군:3727명,위약군:

3739명)

연령:18-25세

백신:2가HPV16

/18AS04-보조L

1VLP백신

위약:A형간염백

신으로허가된하

브릭스백신

백신효능(6개월,

12개월

지속감염),

교차보호,

부작용, 임신결과

선정기준: 임신하지 않고 모유수

유 하지 않고 백신 기간 동안 피

임법을 사용하는 건강한 여성.

과거의 성행위, HPV 상태 및 세

포학에 상관없이 등록됨

배제기준: 만성질환 병력, 백신에

대한 반응 이력 및 A형 간염에

대한 예방접족 경력이 있는 여성
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Japanese

trial

(ph2, 2v)

Konno et

al.

(2014)

A phase II

randomised,

double-blind,

controlled

multicentre

study in

Janpan

대상자:일본여성1

040명(백신군:519

명,위약군:521명)

연령:20-25세

백신:2가HPV16

/18L1VLP백신

위약:A형간염백

신

안전성,

면역원성, 발생

및 12개월

지속감염,Safety,

세포이상과 CIN

선정기준: 임신하지 않고, 자궁경

부가 손상되지 않고 백신 접종

기간 동안 적절한 피임약을 사용

한 여성

배제기준: HPV백신 또는 A형

간염 백신 등의 백신을 맞은 여

성, 이전에 3-O-desacy l-4’-

monophosphoral lipid A를 투여

받은 여성, A형 간염 감염 및 다

양한 임상적으로 의미있는 질환

에 걸린 여성, 이전 자궁 경부

검사에서 자궁 세포 이상이 나타

난 여성

NCT0009

0285

(ph3, 4v)

Giuliano

et al.

(2011)

Phase III,

double-blind,

parallel,

placebo-contro

lled,

randomised

and multi-site

trial

대상자:아프리카,

아시아태평양,유럽

,라틴아메리카,북

아메리카의18개국

가로부터모집된남

성4065명

연령:16-26세

백신:4가백신

위약:알루미늄함

유위약

안전성

,면역원성, 효능

(6개월 지속감염,

외부생식기 병변;

음경, 항문 주변,

회음부, 상피내

종양, 음경, 항문

주변, 회음부 암)

선정기준: 평생 1-5명의 여성 성

관계 파트너를 가진 16-23세 이

성애자 남성, 평생 1-5명의 남성

또는 여성 성관계 파트너를 가졌

으며 남성과 성관계를 가지는

16-26세 남성
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NCT

00543543

(ph3, 9v)

Joura et

al.

(2015)

Phase II/III,

double-blind,

randomised,

multi-centre

trial

대상자:

오스트리아,

브라질, 캐나다,

칠레, 콜롬비아,

덴마크, 독일,

홍콩, 일본, 한국,

멕시코, 뉴질랜드,

노르웨이, 페루,

스웨덴, 대만,

태국, 미국에서

모집된 14215명

여성 (9가 백신군

:6792명, 4가

백신군: 6795명)

연령:16-26세

백신1:9가백신

백신2:4가백신

안전성,

면역원성, 효능

(고등급자궁경부,

외음부, 질 질환;

자궁경부암,

6개월 및 12개월

지속감염)

선정기준: PAP 검사 시 비정상

결과 이력이 없고, 평생 성관계

파트너가 4명 이하, 이전 자궁경

부 생검에서 비정상 소견이 없었

던 여성

NCT

01862874

(ph3, 4v)

Mikamo

et al.

(2019)

Phase III,

parallel,

randomised,

controlled trial

대상자: 일본

남성1124명(백신

군: 562명,

위약군: 562명)

연령: 16-26세

백신: 4가 백신

위약: 알루미늄

함유 위약

안전성, 효능(감

염발생, 6개월 지

속감염, 질병 발

생)

선정기준: 임상적으로 성병에 대

한 증거가 없고, 외부생식기 사

마귀가 없는 일본 남성
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PATRICI

A trial

(ph3, 2v)

Paavonen

et al.

(2009)

Phase III

randomised,

double-blind,

controlled trial

대상자: 아시아,

태평양 연안,

유럽, 라틴

아메리카,

북아메리카를

포함한 14개국의

135기관에 등록된

18,644명의 여성

(백신군: 9319명,

위약군: 9325명)

연령: 15-25세

백신: 2가

HPV16/18

AS04-보조

백신

위약: A형 간염

백신으로

허가된

하브릭스 백신

안전성,

면역원성,

효능(감염 발생,

6개월 및 12개월

지속감염, CIN1+,

CIN2+, CIN3+,

AIS), 교차보호

선정기준: 연구 등록 전에 과거

성적 파트너를 6명 이하로 보고

하고, 예방 접종 기간 동안 적절

한 피임약 사용에 동의하고 손상

되지 않은 자궁 경부를 가진 여

성. 초기 HPV DNA 상태, HPV

혈청 상태 또는 세포학에 관계없

이 등록

배제기준: 질경검사를 한 적이

있거나 임신 또는 수유중이거나,

만성 또는 자가면역질환 또는 면

역 결핍이 있는 여성은 제외됨

Phase2

trial

(ph2, 1v)

Mao et

al.

(2006)

Phase IIb,

randomised,

double-blind,

placebo-contro

lled trial

대상자: 미국의

16개 기관에

등록된 2392명의

여성(백신군:

1194명, 위약군:

1198명)

연령: 16-23세

백신: 1가

HPV16 L1

바이러스 유사

입자

위약:

시각적으로

구분할 수 없는

알루미늄 함유

위약

안전성, 면역원

성, 효능(HPV 16

의 6개월 지속감

염율, CIN1+,

CIN2+, CIN3+)

선정기준: 등록 및 7개월에

HPV16 DNA음성이거나 HPV

16 혈청 음성이고, 각 복용 시

약 1개월마다 다른 예방접종을

받지 않은 어린 여성. 피임을 하

고 있는 여성

배제기준: 임신, 자궁 경부 세포

검사에서 비정상이 나타났거나,

5명 이상의 성관계 파트너 보유
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Phase2

trial

(ph2, 2v)

Naud et

al.

(2014)

Phase II

randomised,

multicentre,

double-blind

placebo-contro

lled study

대상자: 브라질,

미국, 캐나다의

32개 기관에

등록된 여성

1113명

(백신군: 560명,

위약군: 553명)

연령:15-25세

백신:2가HPV16

/18L1VLP백신

위약:A형간염백

신

안전성,내약성,면

역원성,효능(감염

발생,6개월및12개

월지속감염,ASC

-US+,LSIL+,CIN

1+,CIN2+)

선정기준: 6명 이하의 성 파트너,

Pap 검사 시 이상이 없고,

자궁경부에 대한 절개 또는 절개

치료, 외부 콘딜로마타에 대한

지속적인 치료가 없으며, 등록

시 세포학적으로 음성이며

HPV16 및 HPV18 항체에 대한

혈청반응 음성인 건강한 여성

Phase2

trial

(ph2, 4v)

Villa et

al.

(2006)

Phase II

randomised,

multicentre,

double-blind,

placebo-contro

lled trial

대상자: 브라질,

핀란드, 스웨덴,

노르웨이 미국

여성 1158명

(A연구:52명;B연

구: 중/고선량

554명, 저선량

552명, 저용량

백신 277명,

위약군 275명)

연령:16-23세

백신:4가HPV6/

11/16/18L1VLP

위약:시각적으로

구분할수없는알

루미늄함유위약

안전성, 내약성,

면역원성,

효능(4개월 이상

또는 마지막

방문시점 지속

감염, CIN1+,

CIN2+, CIN3+,

생식기 사마귀,

질 및 외음부

상피내 종양)

선정기준: 임신하지 않고, 이전

Pap검사 시 이상이 없으며, 평생

4명이하의 남성 성관계 파트너를

보유한 여성. 이전 HPV 감염과

관계없이 모집. 성관계 이력이

없는 여성은 18세 이상 및 피임

중인 여성으로 제한함.
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임상연구 포함문헌 연구방법 대상자 중재법/대조군 결과변수 선정/배제기준

VIVIANE

trial

(ph3, 2v)

Wheeler

et al.

(2016)

Phase III

randomised,

double-blind,

controlled trial

대상자: 호주,

캐나다, 멕시코,

네덜란드, 페루,

필리핀, 포르투갈,

태국, 영국, 미국

여성 5752명

(백신군: 2881명,

위약군: 2871명)

연령:26세이상

백신:2가HPV16

/18AS04-보조

백신

위약:시각적으로

구분할수없는알

루미늄함유위약

안전성,

면역원성,

효능(6개월 및

12개월

지속감염),

교차보호

선정기준: 25세 이상 여성, 각

나이 대에는 실제 현실을

반영하기 위해 15% 여성이 HPV

감염 이력이 있도록 구성,

일생동안 성관계 파트너 수

제한을 두지 않음.

배제기준: 임신 중이거나,

모유수유 중이거나, 만성 또는

자가 면역 질환, 면역결핍이

있는 여성

1) Arbyn et al. (2018), Bergman et al. (2019)에서 제시한 문헌특성을 바탕으로 본 분석에 포함된 임상연구를 기준으로 재편집

자료원: Arbyn et al. (2018), 재편집; Bergman et al. (2019), 재편집.
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[부그림1-3] 남성의 HPV 6/11/16/18 형 6개월 지속감염률(PP분석)

자료원: Arbyn et al.(2018), Bergman et al.(2019)에 선정된 연구 대상, 저자 계산
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[부그림 1-4] 여성의 HPV 6/11/16/18 형 6개월 지속감염률(PP분석)1)

1) 31/33/45/52/58 유형의 경우, 1편의 임상연구가 존재하기에 제시하지 않음

자료원: Arbyn et al.(2018), Bergman et al.(2019)에 선정된 연구 대상, 저자 계산
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[부그림 1-5] 여성의 HPV 6/11/16/18 형 12개월 지속감염률(PP분석)

1) 31/33/45/52/58 유형의 경우, 1편의 임상연구가 존재하기에 제시하지 않음

자료원: Arbyn et al.(2018), Bergman et al.(2019)에 선정된 연구 대상, 저자 계산
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[부록 2] HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률

[부표 2-1] 2017년 HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률

연령 0-9 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90- CR

남 구강암 0.09 0.32 1.12 2.75 4.36 12.22 21.52 32.31 39.35 39.51 8.13

구인두암 0.04 0.07 0.06 0.24 1.39 6.69 11.78 13.32 15.07 2.63 3.62

항문암 0.00 0.04 0.08 0.13 0.87 2.10 4.49 8.48 10.79 10.53 1.67

음경암 0.00 0.00 0.06 0.05 0.16 0.31 0.57 2.17 2.02 5.27 0.32

성기사마귀 5.71 17.79 331.60 343.89 130.03 53.69 30.36 18.22 21.81 10.53 134.99

여 구강암 0.18 0.43 1.35 2.41 4.03 7.65 9.54 14.63 18.35 27.33 5.36

구인두암 0.00 0.00 0.09 0.11 0.66 1.09 2.15 2.06 1.43 2.16 0.76

항문암 0.00 0.00 0.06 0.30 0.84 1.82 2.94 4.71 7.69 14.38 1.49

외음부암 0.00 0.00 0.13 0.28 0.59 1.04 1.54 2.17 4.72 2.88 0.83

질암 0.00 0.00 0.00 0.14 0.42 0.75 1.47 1.79 2.86 0.72 0.60

자궁경부암 0.00 0.04 4.04 20.75 28.29 27.59 26.89 29.97 35.71 25.17 19.05

CIN 1 0.03 15.68 586.95 739.66 604.39 481.02 303.73 158.75 55.11 9.89 403.14

CIN 2/3 0.01 5.24 263.58 424.65 331.45 239.96 177.02 109.60 41.35 10.25 215.50

VAIN 1 0.05 0.06 0.87 1.02 1.82 5.08 4.83 2.82 1.07 1.44 2.16

VAIN 2/3 0.04 0.05 1.13 1.39 1.77 3.53 4.85 4.11 1.67 0.00 2.09

VIN 1 0.39 0.30 0.88 0.65 0.54 0.58 0.57 0.87 0.58 0.00 0.59

VIN 2/3 0.25 0.36 2.88 1.62 1.05 0.97 1.08 1.24 1.28 0.00 1.23

성기사마귀 4.25 38.70 264.82 105.56 51.20 29.38 15.88 10.68 5.71 4.32 68.05

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID), KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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[부표 2-2] 2018년 HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률

연령 0-9 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90- CR

남 구강암 0.13 0.18 1.23 2.10 4.80 11.91 19.61 28.24 43.03 40.96 7.96

구인두암 0.04 0.07 0.06 0.35 1.62 5.68 10.56 11.75 9.88 4.82 3.32

항문암 0.00 0.00 0.11 0.24 0.60 2.00 3.83 5.07 10.91 9.64 1.42

음경암 0.00 0.00 0.03 0.11 0.05 0.38 0.47 2.07 3.09 2.41 0.32

성기사마귀 3.91 19.46 370.23 415.39 165.15 66.13 35.39 21.16 21.27 19.55 147.79

여 구강암 0.19 0.40 1.46 2.60 3.56 6.88 9.43 13.04 19.18 20.99 5.18

구인두암 0.00 0.00 0.03 0.03 0.69 0.91 1.16 1.21 2.18 0.00 0.57

항문암 0.00 0.00 0.03 0.11 0.60 1.48 2.80 3.89 6.12 7.21 1.24

외음부암 0.00 0.00 0.06 0.17 0.55 0.76 1.23 2.00 2.49 4.59 0.65

질암 0.00 0.00 0.00 0.20 0.45 0.69 1.40 1.42 2.38 1.31 0.58

자궁경부암 0.00 0.36 3.64 22.04 25.77 26.50 25.41 24.45 28.93 30.82 18.02

CIN 1 0.10 17.13 605.10 759.98 610.40 520.70 345.90 181.48 57.77 15.25 421.39

CIN 2/3 0.09 5.77 263.70 424.14 319.48 239.56 181.49 108.42 45.30 9.67 213.50

VAIN 1 0.00 0.11 0.44 0.99 1.78 5.44 6.37 3.71 0.79 0.00 2.41

VAIN 2/3 0.00 0.13 0.87 0.90 1.66 3.32 5.35 3.66 1.08 1.31 1.99

VIN 1 0.49 0.26 1.91 1.08 1.08 3.34 3.61 1.12 0.43 0.00 1.68

VIN 2/3 0.27 0.22 3.57 0.90 0.66 0.74 1.38 1.09 0.71 0.00 1.11

성기사마귀 4.42 39.81 272.26 100.96 48.17 27.17 15.85 9.78 6.01 1.97 67.22

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID), KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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[부표 2-3] 2019년 HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률 95% 신뢰구간 상한

연령 0-9 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-

남 구강암 0.43 0.71 1.33 2.79 5.68 11.77 21.28 32.05 40.23 62.05

구인두암 0.00 0.27 0.20 0.44 2.25 6.51 11.72 14.39 14.76 17.37

항문암 0.00 0.00 0.22 0.40 0.99 2.43 4.08 8.71 12.21 31.89

음경암 0.00 0.27 0.22 0.29 0.28 0.67 1.05 2.90 6.29 15.42

성기사마귀 4.84 21.23 376.59 422.06 169.07 68.61 37.60 23.57 25.58 37.57

여 구강암 0.39 0.82 2.16 2.97 4.48 6.76 9.85 14.87 21.59 29.11

구인두암 0.00 0.00 0.25 0.35 0.58 1.53 1.84 2.39 4.19 0.00

항문암 0.00 0.00 0.00 0.35 0.76 2.25 3.37 4.95 8.20 9.55

외음부암 0.00 0.00 0.46 0.42 0.70 1.18 1.77 3.16 4.87 10.33

질암 0.34 0.00 0.22 0.27 0.64 1.10 1.58 2.45 2.55 7.17

자궁경부암 0.00 0.29 4.50 20.91 24.83 25.68 26.58 28.21 32.07 27.72

CIN 1 0.00 22.03 635.75 779.51 635.96 532.55 361.33 202.85 72.40 28.17

CIN 2/3 0.00 7.85 275.92 436.39 325.81 242.76 184.43 121.66 50.67 21.62

VAIN 1 0.47 0.40 1.41 1.64 2.31 6.79 8.19 5.10 2.38 0.00

VAIN 2/3 0.36 0.37 1.34 1.64 2.24 4.03 6.89 4.39 3.30 0.00

VIN 1 0.76 0.68 2.94 1.97 1.64 2.57 2.66 1.93 1.65 0.00

VIN 2/3 0.47 0.96 3.70 1.80 0.99 1.25 2.12 1.69 2.10 4.24

성기사마귀 4.73 44.23 277.12 103.14 50.72 32.73 19.39 12.90 9.94 10.33

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID), KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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[부표 2-4] 2019년 HPV 감염 관련 질병의 성/연령(10세)별 10만명당 발생률 95% 신뢰구간 하한

연령 0-9 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-

남 구강암 0.04 0.21 0.68 1.81 4.33 9.80 18.09 26.67 30.15 24.63

구인두암 0.00 0.01 0.00 0.11 1.43 5.07 9.38 10.87 8.94 1.09

항문암 0.00 0.00 0.01 0.09 0.48 1.58 2.75 6.03 6.97 7.25

음경암 0.00 0.01 0.01 0.04 0.05 0.26 0.44 1.45 2.73 0.31

성기사마귀 3.16 17.84 363.97 408.83 161.32 63.74 33.30 19.00 17.69 10.17

여 구강암 0.02 0.25 1.26 1.93 3.27 5.28 7.76 11.64 16.27 15.01

구인두암 0.00 0.00 0.02 0.06 0.20 0.87 1.00 1.21 2.05 0.00

항문암 0.00 0.00 0.00 0.06 0.31 1.43 2.20 3.16 5.06 2.39

외음부암 0.00 0.00 0.10 0.10 0.28 0.61 0.95 1.77 2.53 2.80

질암 0.01 0.00 0.00 0.03 0.24 0.55 0.81 1.25 0.96 1.24

자궁경부암 0.00 0.01 3.15 17.98 21.87 22.72 23.07 23.69 25.50 14.01

CIN 1 0.00 18.45 618.44 761.03 620.62 518.74 348.04 190.39 62.36 14.34

CIN 2/3 0.00 5.78 264.55 422.59 314.86 233.46 174.98 112.06 42.33 9.77

VAIN 1 0.06 0.05 0.70 0.89 1.48 5.31 6.29 3.29 0.86 0.00

VAIN 2/3 0.00 0.03 0.65 0.90 1.42 2.91 5.16 2.72 1.44 0.00

VIN 1 0.19 0.17 1.88 1.14 0.95 1.70 1.63 0.89 0.44 0.00

VIN 2/3 0.05 0.33 2.49 1.02 0.47 0.66 1.22 0.73 0.69 0.08

성기사마귀 3.03 39.09 265.72 96.48 46.45 29.37 16.41 9.91 6.45 2.80

자료원: 국민건강보험 국민건강자료(NHIS-NHID), KOSIS(통계청, 인구동향조사, 시군구/성/연령(1세)별 주민등록연앙인구)
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Abstract

Economic evaluation of

human papillomavirus

vaccination

Hyewon Sim

Division of Heath Care Management and Policy

Department of Public Health Sciences

Graduate School of Public Heatlh

Seoul National University

Human papillomavirus (HPV) is one of the most common sexually

transmitted infections, causing cervical, anogenital cancers and genital

warts. The World Health Organization has recognized cervical cancer

and other HPV-related diseases as global health problems and

emphasized that HPV vaccines should be included in each country's

national immunization program. Korea has introduced HPV vaccination

for 12-year-old girls since June 2016. However, female-only

vaccination is difficult to reach herd immunity including transmission

through sexual contact between men. Moreover, female-only

vaccination may cause misunderstanding that women have to take

primary responsibility for sexual health issues. As a result, the social
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demand for a gender-neutral (girls and boys) vaccination program is

on the rise. Also, there are growing calls for an introduction of a

nonavalent vaccine as the prevalence of HPV 52/58 in Korean women

which is higher than the one in other regions, and the nonavalent

vaccine contributes more to the prevention of diseases such as

anogenital cancers. Therefore, the objective of this study is to assess

the cost-effectiveness of the gender-neutral vaccination and the

introduction of the nonavalent HPV vaccine compared to the current

girls-only vaccination with a quadrivalent HPV vaccine.

The study used a deterministic, dynamic population-based model

from a societal perspective for the gender-neutral vaccination and the

nonavalent vaccine introduction. In this study, HPV-related diseases

included cervical, vaginal, vulvar, anal, penis, oral and oropharyngeal

cancers, cervical, vaginal and vulvar carcinoma in situ and dysplasia

and genital warts. Medical costs, vaccination-related costs,

transportation costs, time costs, caregiving costs, and productivity

loss costs were estimated based on the National Health Information

Database, Regional Employment Survey, and reported unit costs by

previous research. The effect of HPV vaccine was derived from

meta-analysis conducted by the author based on the literature

selected from previous systematic reviews, and cost-utility analysis

was performed with QALY as a measure of health outcome values.

The results showed that the girls-only vaccination program with

the quadrivalent HPV vaccine and the gender-neutral vaccination

program with the quadrivalent HPV vaccine were strongly dominated.

The remaining alternatives were the girls-only vaccination program

with the nonavalent HPV vaccine and the gender-neutral vaccination
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program with the nonavalent HPV vaccine. The ICER of the

gender-neutral vaccination program with the nonavalent vaccine (vs

the girls-only vaccination program with the nonavalent vaccine) was

estimated to be KRW 119,222,275 per QALY. Considering the

willingness-to-pay threshold of about 33.04M KRW per QALY gained

the gender-neutral vaccination program with the nonavalent HPV

vaccine was not cost-effective, so the final choice alternative was the

girls-only vaccination program with the nonavalent HPV vaccine.

Compared with the status quo, the introduction of the nonavalent

vaccine can improve health outcomes and can be cost-saving, so it is

believed to be a good strategy. Although the gender-neutral

vaccination program was shown not cost-effective, it still can be

considered as one of the options for HPV prevention policy in that

healthcare decision-making takes account of other components such

as equity, political and social acceptability in addition to

cost-effectiveness. These results are expected to be utilized as

evidence for reviewing the priorities and validity of policy decisions

regarding HPV infections, diseases, and vaccination based on social

needs.

Keywords : Human papillomavirus, Vaccine, Dynamic model,

Cost-effectiveness analysis, Cost-utility analysis,

Economic evaluation

Student Number : 2019-21620
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