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1. 혈관운동증상

가) 외국문헌 고찰

  혈관운동증상의 유병률은 지역 및 인종에 따라 차이가 나며 홍콩에서는 10%, 호주 62%, 캐나다 

68%, 영국은 83%까지 보고하고 있다. SWAN (Study of women's health across the nation) 연구에 

따르면 미국 내에서도 흑인 45.6%, 백인 31.2%, 중국인 31.2%, 일본인 17.6%로 인종에 따라 다른 

유병률을 보고하고 있다(Gold 등, 2000).

  표준 용량 제제와 마찬가지로 저용량 호르몬 요법은 혈관운동증상 치료에 효과가 있는 것으로 보고

되고 있다(Heikkinen 등, 2001; Gambacciani 등, 2001). Ettinger 등(2005)은 저용량 제제가 중등도 

이상의 혈관 운동 증상의 빈도를 위약군에서의 35%∼40%에 비해서 65% 감소시킨다고 하였다. 치료

를 중단하면 약 50%에서 혈관 운동 증상이 재발한다. 또한 한 연구에 의하면 저용량 제제의 장기 

투여는 효과적으로 혈관운동증상을 완화시키고 안전한 치료방법이라고 보고하였다(Van de Weijer 

등, 2007).

  저용량 에스트로겐 요법으로 1) 0.3 mg conjugated estrogen, 2) 0.25∼0.5 mg micronized 17β- 

estradiol, 3) transdermal 0.025 mg 17β-estradiol 이 사용되고 있다.

나) 한국의 역학

  2001년 대한폐경학회에서 우리나라 여성을 대상으로 시행한 갤럽 조사(최 훈 등, 2003) 에 의하면 

50∼59세 여성의 61%가 열성 홍조, 47%가 심계항진, 44%가 발한을 보인다고 한다. 국내에서도 저용

량 제제인 1 mg estradiol valerate/2 mg drospirenone 치료시 혈관운동 증상의 빈도가 위약군의 48.1%

에 비해 84.4%로 효과적으로 감소시킴을 보고하였다(Lee 등, 2007).

다) 잠정적 결론

  에스트로겐은 미국 식약청(FDA)에서 혈관운동증상의 치료에 그 사용의 허가를 획득한 유일한 약

제로서 현재까지 그 어떠한 대체 약제도 에스트로겐만큼 혈관운동증상의 경감에 효과적이지 못하다. 

에스트로겐을 사용시 열성홍조는 수일-수주 내에 호전되기 시작하여 장기치료시 거의 모든 환자에서 
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열성 홍조는 소실된다. 치료효과는 에스트로겐 용량에 비례하며 치료를 중단시에는 대부분에서 재발

하는 경향을 보인다.

  호르몬 치료는 금기사항이 없는 폐경 여성에서 혈관운동증상의 최적의 치료로 권고한다.
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2. 비뇨생식기계 위축 및 성기능장애

가) 외국문헌 고찰

 

  폐경 후 나타나는 첫 번째 생식기 증상은 질건조증(vaginal dryness)이며 동반되는 증상으로는 질 

통증(soreness), 소양증(itching), 작열감(burning), 압통(pressure), 악취성 분비물(malodorous dis-

charge), 성교통(dyspareunia), 성교후 출혈, 성욕감퇴(decline of libido) 등이 있다. 질위축 증상의 임

상연구 결과를 표 1에 정리하였다.

표 1. Prevalence of genital problems after menopause

Losif (1984)

(n=902)

Stenberg (1996)

(n=1280)

Barlow (1997)

(n=3000)

Versi (2001)

(n=285)

Burning, itching, pain, discharge

Dryness

Dyspareunia

15%

38%

38%

10%

43%

41%

10.5%

 6.7% 40%

  폐경과 연관이 있을 것으로 여겨지는 비뇨기 증상으로는 배뇨통(dysuria), 빈뇨, 절박뇨(urgency), 

요실금, 재발성 비뇨기감염(recurrent urinary tract infection; RUTI), 배뇨시 악취 등이 있다. 개별 

증상의 유병률은 표 2에 열거하였다. 폐경 후에는 폐경 전 여성과는 달리 소변 배양검사시 음성반응

을 보이는 경우에도 상기의 증상이 나타나는 경우가 흔하다.

표 2. Prevalence of urinary problems after menopause

Losif (1984)

(n=902)

Diokno (1986)

(n=1150)

Stenberg (1996)

(n=1280)

Barlow (1997)

(n=3000)

Frequency

Nocturia

Incontinence

UTI 13%

12%

 7%

38%

17%

 8%

13%

73%

12.7%

 7.4%

 8.3%

  성욕 감소 장애(hypoactive sexual desire)는 가장 많은 형태로 폐경 전에는 15∼25%이나 폐경 후에

는 40∼50%에 달하고 성교통도 젊은 여성에서는 5% 미만이나 폐경 후에는 12∼45%를 보고하고 
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있다. 이처럼 여성의 성기능 장애와 나이, 특히 폐경은 밀접한 관계가 있다.

  배뇨장애와 같은 요로생식기 증상은 폐경 여성에서 에스트로겐이 결핍되면서 요로 생식기의 상피

세포의 위축으로 많이 발생하는 증상이다. 요실금 증상은 나이가 들수록 더 많이 발생하며 20대에서

는 3∼5%, 30대에는 8∼9%, 50대에는 12∼15% 이상의 유병률을 보인다.

  호르몬 투여는 비뇨생식기 상피세포와 방광 trigone의 위축을 없애주는데 최대의 효과는 호르몬 

치료 후 1∼3개월에 나타난다. 호르몬 투여 경로는 모든 방법이 비뇨생식기계 위축에 효과적이나 

경질(vaginal route) 투여가 가장 좋은 것으로 평가되고 있다. 1개월의 에스트로겐 투여는 폐경 여성의 

60%에서 유산균을 되살아나게 하고 질내 pH를 5.5에서 3.6으로 감소시킨다. 폐경기 질 위축증상은 

호르몬 투여 1∼3개월 후에 거의 소실된다.

  세계폐경학회(2007) 및 북미 폐경학회(2007)에서는 질 위축을 주소로 할 때는 국소적인 저용량 

에스트로겐 요법을 권장하고 있다. 국소적 저용량 에스트로겐 요법은 질 건조증을 호소하는 한 장기

적으로 투여할 수 있으며 일반적으로 프로게스토겐의 병합투여는 필요없다.

  무작위 임상 연구 결과가 제한되어 있으나 Gregersen 등(2006)의 메타분석에 따르면 일반적으로 

ET 혹은 EPT 치료는 폐경 여성의 성 생활 빈도, 성에 대한 만족, 질 분비물의 개선 및 성교통 감소로 

긍적적인 영향을 미치는 것으로 보고되고 있으며 티볼론 제제도 “androgenic effect”를 가지고 있어서 

위약군 보다 성생활에 효과가 더 나은 것으로 보고되었다. 건강한 폐경 여성은 안드로겐 결핍을 보이

지 않으며 또한 안드로겐 투여가 큰 효과가 없는 것으로 보고되어 현재로서는 권장되지 않는다. 2,129

명을 대상으로 한 16개 연구를 분석한 Cochrane review (2003)에 따르면 국소적 에스트로겐 요법은 

적용 방법(cream, pessary, tablet, ring 등)에 상관 없이 질 위축에 따른 질건조증과 성교통에 효과가 

있었다.

  요로생식기 위축 - 질 건조증, 성교통 및 위축성 질염의 경우 적은 용량의 국소적 에스트로겐의 

사용만으로도 효과적인 치료가 가능한데, 국소적인 에스트로겐의 종류에 상관없이 비슷한 증상완화 

효과를 보였다(Suckling 등, 2005). 이러한 에스트로겐의 효과는 질 상피세포의 변화로도 확인할 수가 

있는데, 0.625 mg conjugated equine estradiol을 사용한 경우가 0.3 mg conjugated equine estradiol을 

사용한 군보다 유의하게 superficial cells이 차지하는 비율(질세포 성숙지수)이 높았다. Conjugated 

equine estradiol 0.625 mg에 medroxyprogesterone acetate 2.5 mg을 추가한 경우에는 conjugated equine 

estradiol 0.625 mg을 단독 사용했을 때보다 질세포 성숙지수가 낮았다(Utian 등, 2001).

  요로생식기에 해당하는 각 기관의 상피세포에는 에스트로겐 수용체가 존재하고, 에스트로겐 투여

는 질 상피세포의 회복으로 정상 질내 세균총을 유지시켜 질염의 빈도를 낮추고, 재발성 요로감염증, 

빈뇨, 배뇨장애 등의 폐경기 여성에서 나타나는 비뇨기 증상을 호전시키는 것으로 알려져 있다 

(Robinson 등, 2003; Rozenberg 등, 2004). 하지만, 긴장성 요실금의 경우, HERS(Heart and Estrogen- 

Progestin Replacement Study) 및 WHI (Women's Health Initiative) 연구에서 기존에 알려져 있던 사실

과 반대되는 결과를 보였다. WHI 연구에서 폐경 여성의 긴장성 요실금에 대한 효과를 비교하였는데, 

대조군에 비해 긴장성 요실금의 빈도가 증가하며 기존에 긴장성 요실금 증상이 있던 폐경 여성에서도 
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그 정도를 악화시킨다는 결과를 얻었다(Hendrix 등, 2005). WHI 결과는 연구대상 선정과 요실금 

판정에 있어서 문제가 있고 이러한 결과들은 일반적으로 비뇨기계 증상호전에 효과적이라고 알려진 

국소투여가 아닌 경구투여의 결과이므로 앞으로 국소투여에 의한 대규모 연구가 필요할 것으로 생각

된다.

나) 한국의 역학

  2005년 PAM (Pan-Asia Menopause) 연구에 의하면 한국인의 경우 97명을 대상으로 하여 연구 

대상수가 적지만 질건조증 39.2% 및 성교통도 14.4%에서 호소하였다고 한다 (Haines 등, 2005). 국내 

연구에서도 폐경 증상이 있는 여성을 대상으로 한 
1 mg estradiol valerate/2 mg drospirenone의 치료 

연구에서 연구 대상군의 약 40%에서 질건조증을 호소하였으며 치료후 질 건조증의 빈도가 위약군의 

24.3%에 비해 2.9%로 저용량 제제에 의해 효과적으로 감소하였다(Lee 등, 2007). 한국 폐경여성 1303

명을 대상으로 한 연구에서 41.2%에서 배뇨장애를 경험하였다고 보고하였다(Oh 등, 2003).

다) 잠정적 결론

  질건조증 등 질 위축에 따른 증상에는 호르몬 요법이 효과적이다. 질 위축에 따른 증상만 있을 

때에는 국소적인 저용량 에스트로겐 요법을 권장한다. 호르몬 치료는 폐경 후 성에 대한 만족, 질 

분비물의 개선 및 성교통 감소로 성기능장애를 개선시킨다. 질 건조증이 지속되는 한 국소적 저용량 

에스트로겐 요법은 장기적으로 투여할 수 있다. 국소적 저용량 에스트로겐 요법은 일반적으로 프로게

스토겐의 병합투여가 필요 없다. 호르몬 요법이 재발성 요로감염증, 빈뇨, 배뇨장애 등의 비뇨기 증상

을 호전시키며 긴장성 요실금에 미치는 영향에 대한 공통된 결론을 이루지 못하고 있어 좀더 많은 

연구가 필요하다.
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3. 골다공증

가) 외국문헌 고찰

  2002년에 WHI (Women's Health Initiative) 연구가 발표되면서 호르몬 치료에 대한 많은 논란과 

논의가 지금까지 지속되고 있다. 하지만, 골다공증에 관한 WHI의 연구 중 2002년 발표된 에스트로겐-

프로게스토겐 병합요법에 관한 연구와 2003년 발표된 WHI 골절 위험과 골밀도에 관한 세부 연구, 

그리고 2004년 발표된 에스트로겐 단독요법에 관한 연구에서 골절 방지와 골밀도를 증가시킨다는 

결론에는 변함이 없다.
  WHI 연구가 호르몬 요법에 대한 일부 위험성을 부각하였지만 또 한편으로 호르몬 요법이 골절 

방지 및 골밀도를 증가시킨다는 결론을 얻는 수확이 있었다. 대부분의 연구에서는 골다공증이 있는 

여성에서 골절 감소가 보고되었는데, WHI 연구에서는 골감소증이 있는 여성에서도 골절 감소 효과도 

증명되었다.
  RCT 연구와 관찰연구에서 ET/EPT를 표준용량을 사용하였을 때 폐경 여성에서 골절 위험이 감소

되었다. WHI 연구의 ET/EPT 연구에서 척추 골절, 대퇴부 골절과 총 골절에서 위약군에 비하여 현저

한 감소를 보였다. 5년간 표준용량(conjugated equine estrogen 0.625 mg+medroxyprogesterone acetate 

2.5 mg) 투여했을 때 spine과 total hip 골밀도가 위약군에 비해 각각 4.5%, 3.7%가 통계학적으로 유의

하게 증가하였다. RCT연구에서 표준용량보다 낮은 저용량(경구 conjugated equine estrogen 0.3 

mg/day, 경구 micronized 17β-estradiol 0.25 mg/일, 경피 17β-estradiol 0.014 mg/일)으로 투여하였을 

때 위약에 비하여 통계학적으로 유의하게 골밀도 증가가 관찰되었다. 또한 vaginal ring (Femring
Ⓡ
)을 

통한 전신적 에스트로겐 투여에서 위약에 비해 현저한 골밀도 증가를 관찰할 수 있었다.
  2006년 북미폐경학회(NAMS)에서 골다공증에 대한 효과를 위하여 호르몬 치료의 위험과 이득뿐

만 아니라 대체 치료방법의 위험과 이득을 따져서 ET/EPT 사용을 고려할 수 있다고 하였다. ET/EPT

를 시작하는 적절한 시기와 치료의 적절한 기간은 아직 정해지지 않았다. 2007년 세계폐경학회

(International Menopause Society; IMS)에서는 호르몬요법이 폐경과 관련된 골소실을 예방하며, 저위

험군에서도 척추골, 대퇴골을 포함한 골다공증 관련 골절의 빈도를 감소시킨다고 하였다. 호르몬요법

은 골절위험이 증가된, 특히 60세 이하의 폐경 여성에서 적절한 일차 치료제이며, 60세 이후의 폐경여

성에서 골절 예방 목적으로만 위하여 표준용량의 호르몬요법을 시작하는 것은 권장되지 않는다고 

하였다. 또한 조기폐경 여성에서 골손실을 방지한다고 하였다.
  
2004/2005년 유럽폐경학회(European Menopause and Andropause Society; EMAS)에서는 ET와 
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EPT 모두 척추골, 대퇴골 뿐 아니라 다른 골다공증성 골절의 위험성을 감소시킨다는 증거가 있다고 

하였다.

나) 한국의 역학

  40세 이상의 여성에서 골다공증의 유병률은 요추, 대퇴골 경부 및 총 대퇴골 골밀도에서 각각 

19.4%, 10.8% 및 6.7%였으며, 50세 이상의 여성에서는 골다공증의 유병률이 요추, 대퇴골 경부 및 

총 대퇴골 골밀도에서 각각 23.1%, 13% 그리고 7.6%이었다. 1995년 공무원-교원 의료보험자료 대퇴

부 발생에 관한 분석을 보면 60∼69세 여성의 경우 대퇴부 골절 발생률은 0.85/1,000, 70∼74세 여성

에서는 2.06/1,000, 75세 이상의 여성에서는 4.29/1,000으로 나타났다. 2007년 발표된 안성 지역사회 

코호트에서 골다공증 및 척추 골절 유병률에 관한 연구에서 50세 이상 여성에서 골다공증 유병률은 

29.6%이었으며 척추골절의 유병률은 11.6%였다. 2005년 지역사회 일반인구 대상의 전향적연구에서 

여성에서 경골의 골다공증 유병률은 도시지역에서 20.8%, 농촌지역에서 15.1%의 분포를 보였고, 요

골 골다공증은 도시지역 11.9%, 농촌지역 11.1%로 유사한 결과를 보였다.
  2006년 경북의대 박일형 교수팀의 보고에 의하면 고관절골절로 인한 국가적 부담은 연간 3,200억

원, 척추골절로 인한 부담은 연간 4,100억원 그리고 손목골절로 인한 부담이 연간 3,200억원에 달하는 

것으로 추정되었다(박일형, 미출간자료). 이들 3가지 대표적인 골다공성 골절로 인한 우리나라의 사

회적 비용이 연간 1조50조원에 달하고 있다고 하였다.

다) 잠정적 결론

  호르몬 요법 즉, ET와 EPT 모두 척추골, 대퇴골 뿐 아니라 다른 부위의 골다공증성 골절의 위험성

을 감소시킨다는 증거가 있다. 호르몬요법은 골절위험이 증가된 모든 연령의 여성에서 골절 예방에 

효과적이다. 특히 60세 이하의 폐경 여성에서 적절한 일차 선택제이다. 60세 이후의 폐경 여성에서 

골절 예방 목적만으로 위하여 과거 표준용량의 호르몬요법을 시작하는 것은 권장되지 않는다. 또한 

조기폐경 여성에서 골손실을 방지한다.
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The Board of Trustees of The North Menopause Society (NAMS). Position Statement. Management of 

osteoporosis in postmenopausal women: 2006 position statement of The North American Menopause 

Society. Menopause 2006; 13: 340-67. (Level III)

Yates J, Barrett-Cornor E, Barlas S, Chen YT, Miller PD, Siris ES. Rapid loss of hip fracture protection 

after estrogen cessation: evidence from the National Osteoporosis Risk Assessment. Obstet Gynecol 2004; 

103: 440-6. (Level II-2)



－ S12 －

4. 대 장 암

가) 외국문헌 고찰

  1995년 Calle 등의 연구에 의하면 호르몬 요법을 받지 않는 군에 비해 호르몬 요법을 받은 군에서 

대장암의 사망률이 29% 감소하였다고 보고하였고(RR=0.71, 95% CI, 0.61∼0.83) 1999년 Slattery 

등도 같은 결과를 보고하였다. 1997년 Kampman 등의 연구에 의하면 기존에 호르몬요법을 받지 않았

던 군에 비해서 호르몬 요법을 시행 받았던 군에서 대장암의 위험도가 18% 정도 감소하였다고 하여 

(RR=0.82, 95% Cl, 0.67∼0.99) 호르몬 요법은 대장암의 발생을 감소시키는 것으로 알려져 왔다. 
 최근 발표된 대규모 무작위 임상연구인 HERS II (Heart and Estrogen-Progestin Replacement Study 

II) 연구에서도 호르몬 요법을 받은 군에서 상대위험도가 0.81 (95% CI, 0.46∼1.45)로 보고되었고 

2002년 WHI (Women's Health Initiative) 연구에서도 EPT를 사용한 경우 상대 위험도가 0.63 (95% 

CI, 0.43∼0.92)으로 호르몬 요법이 대장암의 발생위험도를 감소시킨다는 기존의 연구결과를 뒷받침

해 주고 있다. 하지만 WHI 연구의 에스트로겐 단독군(ET)에서는 대장암의 감소가 관찰되지 않았고 

(RR=1.08, 95% CI 0.75∼1.55) subgroup 분석에서 발생된 종양이 보다 진행된 상태를 나타내어 의외

의 결과가 보고된 바도 있다(Chlebowski 등, 2004).
  현재 호르몬을 사용하고 있는 여성에서 대장암의 발생률 감소가 현저한 것으로 알려져 있으며, 

호르몬 치료가 중단되면 대장암의 발생률 감소 효과가 줄어드는 것으로 보고되고 있다(Newcomb 

등, 1995).

나) 국내역학

  우리나라 통계청 자료에 의한  장기별 암 발생률과 사망률을 보면 대장암은 과거에 남녀 모두 

4위였으나, 점차 증가 추세로(그림 1) 2002년엔 여성암 중 유방암과 위암에 이어 3위로 상승하였으며 

최근 10년 사이 대장암에 의한 사망률은 80%정도 증가하여 그 상승속도가 빨라지고 있는 추세이다. 

여성의 경우 인구 10만 명당 약 8.7명이 사망하는 것으로 보고되고 있고 60세 이후에 증가하는 경향

을 보인다.
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그림 1. 한국 여성에서 연령별 직장대장암 발생률

다) 잠정적 결론

  호르몬치료를 시행할 경우 ET는 대장암 발생에 영향을 주지 않으나 EPT에서는 대장암의 발생이 

감소한다. 대장암 생존자에서도 폐경 후 호르몬 치료는 그 예후에 영향을 미치지는 않는다.
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5. 인지기능 및 치매

가) 외국문헌 고찰

  에스트로겐이 인지기능에 영향을 미치지 않는다는 WEST (Women's Estrogen for Stroke Trial)연

구가 있지만(Viscoli 등, 2005) 대다수 연구에서는 폐경 초기에 호르몬 요법을 시작할 경우 인지기능 

저하를 예방하는 효과가 있었고(Matthew, 1999; Maki 등, 2000; Bagger 등, 2005) 치료를 늦게 시작하

면 인지기능에 아무런 영향이 없다고 보고하고 있다(Michael 등, 2005; MacLennan 등, 2006; Maki, 

2007). Gaber(2003)는 인지 기능 향상을 위해 가장 적절한 호르몬 요법의 시작 시기는 난소기능이 

쇠퇴하는 즉시 투여해야 최대의 효과라고 주장하며 critical window of HT 개념을 도입 하였다.
  
Zandi 등(2002)은 폐경이 시작되는 시기의 에스트로겐 쇠퇴가 뇌의 병리학적 과정의 예민도를 높

여 호르몬 요법은 임상증상이 나타나기 전에 시작하면 치매의 위험성은 감소시키며 인지기능 저하에 

방어 효과가 있음을 보고하였다. Henderson 등(2005)은 MIRAGE연구에서 호르몬 요법을 사용하는 

군에서 치매의 위험은 50∼63세(HR 0.35, 95% CI, 0.19∼0.66), 64∼71세(HR 0.86, 95% CI, 0.50∼

1.5), 72∼89세(HR 0.97, 95% CI, 0.57∼1.6,)라고 하였으며 나이가 많을수록 호르몬 요법은 치매에 

좋은 영향을 줄 수 없다고 하였다. WHI 연구의 subgroup analysis인 WHIMS 결과에 따르면(Gibbs 

& Shumaker 등, 2003)호르몬 요법은 치매나 경증 인지기능 장애를 감소시키지 않는다고 하였으며, 

또한 65세 이상의 여성에서 치매나 인지 능력의 감소 방지를 위하여 호르몬 요법은 권장되지 않는다

고 하였다. 이렇게 연구결과들이 각각 다른 이유는 어느 특정한 인지 능력에 대한 차별효과, 기억력을 

검증하는 방법도 연구마다 다르고, 통계방법, 대상 환자 선정, 호르몬제 투여 방법, 용량이 각각 다르

기 때문이다.
  북미폐경학회(NAMS, 2007)에서는 호르몬 요법이 폐경 이행기나 폐경 초기에 시작되었을 때 치매

의 일차예방으로서의 유익성이나 위험에 대해서는 자료가 충분치 못하고 치매의 일차예방으로 65세 

이후에 EPT를 시작하는 것은 권장될 수 없다고 하였다. 호르몬 요법은 알쯔하이머병에 의한 치매의 

경우 이차예방에 직접적인 이득이나 위험성을 가져오지는 않는다고 하였다. 세계폐경학회(IMS, 

2007)에서는 폐경 이행기 및 폐경 초기에 호르몬 요법을 시작하면 알쯔하이머 병 예방에 효과가 

있다고 하였다. 캐나다 산부인과 학회와 골다공증 학회(2006)에서는 호르몬 요법은 인지기능 감소, 

치매의 예방 및 치료의 적응증은 아니나 호르몬 요법은 기억에 영향을 주는 뇌에 긍정적으로 작용하

여 건강한 폐경 여성에서 나이가 듦에 따라 기억 감소를 보호해 준다고 하였다.
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  호르몬 요법은 치매 발생을 감소시킬 수는 있지만 진행에는 아무 영향이 없고 호르몬 요법을 혈관

운동 증상 개선을 위해 일찍 사용할 경우 부가적으로 인지 기능 감소 보호효과가 있다.

나) 한국의 역학

  우리나라의 알쯔하이머병 유병률에 대한 역학적 연구에 의하면 65세 이상의 노인 중 약 4.2%가 

이 질병을 앓고 있는 것으로 알려져 있다(Suh 등, 2001). 그러나 한국에서는 호르몬 요법과 관련한 

역학 연구는 전무한 실정이다. 우리나라 치매환자를 대상으로 호르몬 요법과 치매환자의 대표적인 

치료제인 타크린(tacrin)의 치료효과를 비교한 결과 서로 동일한 효과가 있다고 보고하였다(윤병구 

등, 2003). 앞으로 이에 대한 국내 연구가 있어야 하겠으며 현재로선 외국의 연구를 따를 수밖에 

없을 것 같다.

다) 잠정적 결론

  에스트로겐은 인지기능과 치매에 영향을 미치는 뇌에 여러 가지 효과가 있다는 것은 사실이다. 

호르몬 요법을 일찍 시작하면 건강한 폐경 여성의 기억력 감소는 보호 하고 에스트로겐이 치매 증상

의 진행 및 악화에는 영향을 미치지 않으나 치매 발생을 늦출 수 있다. 호르몬 요법을 인지기능 감소

와 치매의 예방 및 치료 목적만을 위해서 처방해서는 안 되나 초기 폐경여성에서 다른 목적으로 일찍 

사용한 경우 이차적으로 인지기능의 감소를 보호 해주는 효과를 기대할 수 있을 것이다.
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6. 관상동맥질환

가) 외국문헌 고찰

  관찰연구에 대한 메타분석 결과 호르몬 요법은 현재 사용자에서 관상동맥질환의 발생과 사망을 

각각 20%와 38% 유의하게 감소시킨다(Humphrey 등, 2002).
  HERS (Heart and Estrogen-Progestin Replacement study) (평균 연령: 66.7세, N=2,763, 평균 치료 

기간: 4.1년) 결과 예상과 달리 conjugated equine estrogen/medroxyprogesterone acetate는 전체적으로 

영향이 없었으나, 재발 위험을 유의하게 감소시키는 시간 경향을 보였다(Hulley 등, 1998). 치료 첫해

에는 위험이 유의하게 52% 증가하나 4년째는 40% 감소하였다(Grady 등, 2002). 규모가 HERS보다 

작은 영국에서 시행된 이차 예방에 대한 임상시험인 ESPRIT (oEStrogen in the Prevention of 

ReInfarction Trial estradiol valerate 2 mg/일, 2년 사용 평균 연령: 62.6세)에 의하면 ET는 관상동맥질

환의 재발에 영향이 없었고 HERS 연구의 EPT 결과와 달리 첫해의 위험 증가는 관찰되지 않았다 

(RR: 0.54, 95% CI, 0.28∼1.05)(The ESPRIT team, 2002).
  
WHI (Women's Health initiative) 중 conjugated equine estrogen/medroxyprogeste-rone acetate 치료

는 전체적으로 관상동맥질환의 예방에 대하여 영향이 없었으나(상대 위험도: 1.23, 95% CI, 0.99∼

1.53) 첫해에 위험이 81% 유의하게 증가하다가 이후 감소하는 유의한 시간 경향을 보였다(Manson 

등, 2003). Conjugated equine estrogen 연구에서도 관상동맥질환의 예방에 대하여 영향이 없으며(상

대 위험도: 0.95, 95% CI, 0.79∼1.16), 초기 위험 증가는 없었다(Hsia 등, 2006). WHI 연구 대상은 

고령이고 체질량 지수가 높은 등, 대상자 선정에 문제가 있어 일차 예방을 위한 연구로서 결함이 

있다.
  관찰 연구와 달리 호르몬요법이 관상동맥질환을 예방하지 못한 이유는 현재까지 확실치 않은 상태

이다.
  최근 WHI 연구를 종합 분석한 결과(Rossouw 등, 2007), 전체적으로 관상동맥질환의 위험은 호르

몬 시작 시기에 따라 유의한 시간 경향을 보였는데 즉, 호르몬요법은 폐경 후 10년 이내의 여성에서는 

24% 위험을 감소시키는 경향을 보이나 폐경 후 20년 이상인 경우 유의하게 28% 증가시켰다. 또한 

호르몬 투여기간이 길수록 위험이 유의하게 감소하였다. 호르몬요법에 대한 23개의 임상시험에 대한 

메타 분석 결과(Salpeter 등, 2006), 초기 폐경(연령 60세 혹은 폐경 후 기간 10년 미만) 여성에서 

관상동맥질환 위험이 32% 유의하게 감소하였다. 후기 폐경의 경우 전체적으로 변화가 없으나 시간에 

따른 유의한 감소경향을 보여 첫 해에는 47% 유의하게 증가하나 이후 21% 유의하게 감소하였다. 
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그리고 WHI 연구에서 관상동맥질환에 대한 호르몬 영향이 전체 피험자와 50대에서 ET와 EPT간에 

유의한 차이를 보여(Rossouw 등, 2007), MPA의 악영향을 시사하고 있다. Conjugated equine estradiol 

군 중 50∼59세 여성에서 관상동맥질환 위험에 대한 최신 지표인 관상동맥의 칼슘 점수를 측정한 

결과(Manson 등, 2007), 유의하게 감소하였다. 이는 50대 여성에서 ET가 관상동맥질환을 예방할 수 

있음을 강력히 시사한다. 현재 호르몬요법의 시작 시기에 따라 관상동맥질환의 위험이 다른지를 밝히

기 위한 임상시험이 진행중이다.

  북미폐경학회에서는 2007년 권고안에서 호르몬 요법의 시작 시점이 심혈관 질환의 위험과 관련이 

있을 수 있으며 폐경 근처에 시작하였을 경우 심혈관 질환을 감소시킬 수 있는지 여부는 확실치 않다

고 하였다. 따라서 심혈관 질환의 일차예방을 위한 호르몬 요법에 대해서는 추후 연구가 더 필요하며 

이차예방을 위해서 투여하는 것은 추천하지 않는다고 하였다.

  한편 세계폐경학회에서는 호르몬 요법을 폐경 이행기에 시작하여 장기간 지속하면 심혈관 보호 

효과가 있을 수 있으며 더불어 당뇨병 위험을 감소시키며 심혈관 질환의 위험인자인 지질대사와 대사

성 증후군에 긍정적 효과가 있다고 하였다. 특히 60세 이하이거나, 최근에 폐경이 되었거나 심혈관 

질환이 없는 여성에게 호르몬 요법을 시작하면 심혈관 질환의 유병률과 이로 인한 사망률을 감소시킬 

수 있으나 60세 이상 여성에게 호르몬 요법을 지속하는 것은 전반적인 득과 실에 대한 분석에 의해 

결정해야 한다고 하였다.

나) 한국의 역학

  최근 생활 습관의 서구화에 따라 한국인에서 심혈관질환 발생이 증가하는 추세이다. 허혈성 심장 

질환의 사망률(인구 10만명당)은 한국 여성의 경우 26.3명으로(통계청, 2006) 미국의 133.6명에 비하

여(CDC, 2002) 1/5 수준이다.

다) 잠정적 결론

  호르몬요법의 관상동맥질환에 대한 효과는 치료 시작 시기와 프로게스토겐의 종류에 따라 다르다. 

폐경 후 10년 이내의 초기 폐경 여성에서는 예방 효과가 기대되나 연구가 더 필요한 상태이다. 후기 

폐경 여성에서는 초기에 위험이 증가할 수 있으나, 시간이 지남에 따라 위험이 감소한다. 심혈관계에 

대한 ET 작용에 악영향을 주지 않을 프로게스토겐의 개발이 필요하다. 현재 관상동맥질환의 예방만

을 위하여 호르몬요법이 권장되지는 않는다.
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7. 뇌 졸 중

가) 외국문헌 고찰

  HERS (Heart and Estrogen Replacement Study, 1998)와 WHI (Women's Health Initiative, 2002) 

연구 이전의 폐경기 호르몬요법과 심혈관계 질환과의 연구는 EPT가 지질대사에 좋은 영향을 미쳐 

심혈관계 질환의 위험도를 감소시킨다고 하였다. 그러나 HERS (1998)에서는 EPT가 non fatal stroke 

(relative hazard [RH], 1.18; 95% CI, 0.83 to 1.66), fatal stroke (RH 1.61; 95% CI, 0.73 to 3.55) 

혹은 일과성허혈성발작(transient ischemic attack; TIA)(RH 0.90; 95% CI, 0.57 to 1.42)의 위험도를 

감소시키지 못한다고 보고하였고 WHI연구 (2002)에서 역시 EPT가 fatal stroke (HR, 1.20: 95% CI, 

0.58 to 2.50) 그리고 non fatal stroke (HR, 1.50: 95% CI, 1.08 to 2.08)의 위험도를 증가시킨다고 

보고하였다. 에스트로겐 단독 투여에 관한 WHI연구 (2004)에서도 WHI연구 (2002)와 유사한 결과를 

보였는데 뇌졸중의 위험도가 HR 1.39 (95% CI, 1.10 to 1.77)로 통계적으로 의미 있는 증가를 보였다.

  최근 WHI 연구의 연령에 따른 분석에 의하면 50-59세 여성에서 뇌졸중 빈도 증가가 없었고 60∼69

세 여성에서 ET를 시행한 경우에만 빈도가 증가하였으며 EPT를 시행한 경우에는 증가하지 않았다. 

또한 호르몬 투여 방법, 폐경 후 기간에 따라 영향을 받지 않았다(Rossouw 등, 2007).

  북미폐경학회 권고안(2007)에서는 폐경 여성에서 ET와 EPT는 모두 허혈성 뇌졸중의 빈도를 증가

시켜서, 뇌졸중의 일차적 혹은 이차적인 예방을 위해서 추천될 수 있는 호르몬요법은 없으며, 특히 

뇌졸중의 위험요인을 가진 여성에게는 호르몬 요법을 시행하지 말라고 하였으며, 세계폐경학회 권고

안(2007) 역시 뇌졸중의 위험도는 연령과 관계 있으며 호르몬요법은 60세 이후의 고령여성에서 뇌졸

중의 위험도를 증가시키는 것으로 보고하였다. 특히 고혈압이 있는 여성에서는 뇌졸중의 위험도가 

유의하게 증가되는 것으로 보고되고 있다.

나) 한국의 역학

  국내 통계청자료(2005)에 따르면 뇌혈관질환은 암 다음으로 많은 사망원인으로 보고되어 있으며 

단일 질환으로는 국내에서 첫 번째로 많은 사망원인으로 밝혀져 있다. 서양여성의 경우 호르몬요법과 

관련된 허혈성 뇌졸중(뇌경색)의 빈도가 80% 이상으로 출혈성 뇌졸중(뇌출혈)에 비해 그 빈도가 

월등히 높다.

  한국인의 경우에도 최근 허혈성 뇌졸중의 빈도가 증가하는 추세를 보이고 있다. 2002년11월부터 
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2004년 6월까지 1년 7개월 동안 전국17개 의과대학의 29개 대형병원에서 전향적으로 수집한 남자와 

여자 환자 12,072명이 한국뇌졸중 자료은행에 등록되었는데, 전체 뇌졸중 환자는 허혈성 뇌졸중이 

10,811명(89.6%), 출혈성 뇌졸중이 667명(5.5%), 그리고 일과성 허혈성발작이 594명(4.9%)이었다.

다) 잠정적 결론

  뇌혈관질환(뇌졸중)의 일차적 및 이차적 예방을 위한 호르몬요법은 권하지 않는다.

  뇌졸중은 파괴적인 질환임을 고려 할 때, 뇌졸중의 위험도를 확인하고 다양한 위험 요인(고령, 흡

연, 당뇨, 고혈압, 비만, 심실세동 등)의 평가 및 고위험군 여성에서의 대체 전략을 고려해야 한다.
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8. 정맥혈전증

가) 외국문헌 고찰

  정맥 혈전증은 흔하지 않은 질환으로 미국과 유럽의 성인 인구 10,000명당 매년 5.4명의 발병 빈도

를 보이며, 그 빈도는 남녀의 차이가 없는 것으로 보고하고 있다(Fowkes 등, 2003). 최근 무작위 

전향적인 연구인 HERS (Heart and Estrogen-Progestin Replacement Study) 연구(Grady 등, 2002)와 

WHI (Women's Health Initiative) 연구 그리고 문헌을 취합하여 메타분석한 USPSTF (U.S. Preventive 

Services Task Force) 연구(Miller 등, 2002)에서 호르몬 요법으로 인한 정맥 혈전증의 위험도는 약 

2배 증가하며, 이러한 위험도는 호르몬을 복용한 첫 해에 위험도가 가장 높은 것으로 보고되고 있다

(Table 1). 호르몬 병합요법의 경우 정맥혈전증의 위험도는 단독요법보다 높다고 알려지고 있으며

(WHI, 2002), Women's international study of long duration oestrogen after menopause (WISDOM) 

연구에 의하면 호르몬 병합요법 시행 시 에스트로겐 단독요법에 비해 정맥혈전증의 위험도(HR)가 

2.39 (0.62∼9.24)였다.

표 1. Relative risk of venous thromboembolism (VTE) in HT users (RR or HR with 95% CI)

Outcome USPSTF WHI HERS

VTE overall

VTE first year

2.14 (1.64∼2.81)

3.49 (2.33∼5.59)

2.11 (1.26∼3.55)

3.60 (no CI)

2.06 (1.26∼3.36)

3.28 (1.07∼10.1)

  WHI 연구에서 호르몬 요법 시 심부 정맥혈전증(deep vein thrombosis, DVT)과 폐색전증(pulmo-

nary embolism, PE)을 합한 정맥 혈전증(venous thromboembolism, VTE)의 상대적 위험도는 2.11이

며, 이는 65∼74세 폐경여성 10,000명당 호르몬 요법으로 인해 발생하는 절대 위험도는 18명으로 

가장 발병 빈도가 높다(Writing group for the Women's Health Initiative Investigators, 2002). 복용 

기간에 따른 위험도를 살펴보면 복용을 시작한 첫 해에 위험도가 3.6으로 가장 높으며, 그 후 그 

위험도가 시간이 흐를수록 감소하는 것을 보여주고 있다(표 2).

표 2. WHI selected clinical outcomes by follow-up year (relative risk/annualized percentage)

Outcome Year 1 Year 2 Year 3 Year 4 Year 5 Year 6

VTE

E+P

3.60

 .58

2.26

 .31

1.67

 .25

1.84

 .34

2.49

 .27

0.90

 .23
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  연령이 증가함에 따라 일부 응고인자와 응고활성이 증가하여 혈전증의 위험도가 증가한다. 폐경으

로 인해 AT (antithrombin)와 protein C가 소량 증가하고 APC (activated protein C)에 대한 저항성의 

빈도도 증가하는 것으로 보고하고 있다. 호르몬 요법은 이러한 폐경이 된 50세 이상의 여성에게 투여

하는 것으로 혈전증의 위험도가 예상보다 높은 요인이 될 수 있다. 최근 WHI 연구의 연령에 따른 

분석에 의하면 정맥혈전증의 빈도는 증가하나 50∼59세 여성에서 ET를 사용한 경우 통계적으로 유

의한 증가가 없었다(Curb 등, 2006).

  호르몬 요법과 factor V Leiden 돌연변이에 따른 혈전증의 위험도는 대략 factor V Leiden 돌연변이

가 있는 경우 없는 여성에 비해 호르몬 요법을 하는 경우 혈전증의 위험도가 5배 증가하는 것으로 

보고하고 있다(Rosendaal 등, 2002)(표 3).

표 3. Factor V Leiden, exogenous hormones, and the risk of venous thrombosis

Factor V Leiden
Hormone

replacement
Relative risk 95% CI

󰠏
󰠏
+

+

󰠏
+

󰠏
+

1

3.2

3.9

15.5

1.7∼6.0

1.3∼11.2

3.1∼76.7

  호르몬 요법의 투여경로, 용량 및 제제에 따른 정맥 혈전증의 위험도를 살펴보면, 이를 구분하여 

살펴본 논문이 제한적인 관계로 명확한 결론을 내리기는 어려우나, 경피 투여 시 경구 투여보다 혈전

증의 위험도가 낮아 경피 투여가 안전하다는 연구도 있다(ESTHER Study, 2007). 저용량과 고용량의 

에스트로겐 제제의 혈전증의 위험도는 각각 3.7, 6.6으로 보고되어 저용량의 에스트로겐 제제가 고용

량에 비해 안전할 것으로 생각되나 여전히 위험도가 높아 안전성에 주의해야 한다(Daly 등, 1996).
  한 다기관 환자대조군 연구에서 혈전증의 위험은 경피 에스트로겐제제(OR, 0.8; 95% CI, 0.4∼1.6)

보다 경구투여 에스트로겐제제(OR, 3.6; 95% CI, 1.5∼8.8)와 관련이 있으며, 추가되는 프로게스토겐 

제제에 따라 혈전증의 위험도에 관여하였다. Nomegestrol acetate과 프로메게스톤과 같은 norpregnane 

유도체(OR, 3.8; 95% CI, 1.6∼8.7)에서는 혈전증의 위험도를 증가시키며, pregnane 유도체(dydro-

gesterone, medrogestone, chlomadinone acetate, cyproterone acetate) 혹은 micronized progesterone에서

의 위험도가 각각 0.98 (95% CI; 0.4∼2.3), 0.7 (95% CI; 0.3∼1.9)로 정맥혈전증 위험을 높이지 않았

다(ESTHER Study, 2007). 혈전증의 위험도는 프로게스토겐 제제의 종류, 용량, 투여 방법 및 투여기

간에 의해 영향을 받을 것으로 보이나 더 많은 연구가 필요하다.
  EPT시 연령에 따른 정맥혈전증의 발생률을 보면 50∼59세 위험도는 2.27 (95% CI, 1.2∼4.3), 60∼

69세 위험도는 4.28 (95% CI; 2.4∼7.7)로 나이에 따라 위험도가 증가하는 양상이 있었다. 체질량 

지수가 25 이상인 여성에서 EPT를 시행하였을 경우 정맥혈전증의 위험성이 유의하게 증가한다(HR, 

3.8; 95% CI, 2.1∼6.9)(Cushman 등, 2004).
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  2007년 북미폐경학회 권고안에 따르면 전신적 호르몬요법을 사용하는 폐경 여성에서 정맥혈전증

의 위험성이 유의하게 증가한다고 하였고, 위험성은 EPT와 ET 둘 다 증가한다고 하였다. 또한 정맥혈

전증의 위험성은 치료 시작 첫 1∼2년 동안 나타나며, 시간이 경과함에 따라 감소하며, 경피적 에스트

라디올과 경구 치료는 위험성이 다를 것으로 생각되고. 저용량 경구 에스트로겐은 고용량보다 안전한 

것으로 생각된다고 하였다.
  
2007년 세계폐경학회 권고안에 따르면 호르몬과 관련된 심각한 정맥혈전증의 위험성은 비록 60세

까지는 미미하지만, 나이에 따라 증가한다고 하였다. 또한 비만 및 혈전성향증(thrombophilia) 과 양

성 상관관계에 있다고 하였다. 경피 에스트로겐은 간에서 통하여 대사되는 것을 피함으로써 경구 

호르몬요법과 관련된 위험을 막는 것으로 생각되며, 혈전색전증의 위험성은 프로게스토겐의 종류에 

영향을 받는 것으로 생각된다.

나) 한국의 역학

  일반적으로 서양인보다는 동양인에서 정맥 혈전증 빈도가 낮은 것으로 되어 있다. 국내의 구체적인 

성인 인구의 발병 빈도가 정확히 보고되어 있지 않으나, 국내의 정맥 혈전증의 빈도도 드문 것으로 

여겨지고 있다.
  특히 factor V Leiden 돌연변이는 혈전증의 선천성 위험인자 중 가장 흔한 원인이며. 호르몬 요법 

시 factor V Leiden 돌연변이로 인한 정맥 혈전증의 위험도는 잘 알려져 있는데, 그 빈도를 보면 

백인 성인 인구의 5% 내외로 보고되고 있다. 그러나 아시아에서는 그 빈도가 0.45%로 백인과 비교하

여 1/10정도로 낮을 뿐 만 아니라, 혈전증 환자에서도 그 빈도가 낮은 것으로 알려져 있어 인종적 

차이가 있는 것으로 보고되었다(Ridker 등, 1997). 

  국내 문헌에서 정상 대조군과 선천성 혈전증, 정맥 및 동맥 혈전증이 의심되는 환자에서 factor 

V Leiden 돌연변이가 보고된 예가 없었다. 국내에서 호르몬 요법 시 발생한 정맥 혈전증이 1예가 

보고되었는데, 이 예에서도 factor V Leiden 돌연변이는 없었다(서 등, 2000).

다) 잠정적 결론

  정맥혈전증 환자에서 호르몬 요법은 권장되지 않는다. 폐경 여성에서 호르몬 요법 시 정맥 혈전증

의 위험도가 증가하지만, 50∼59세 여성에서 ET를 사용한 경우 유의한 증가가 없다. 에스트로겐 용량

에 따라 위험도가 더 증가하며, 투여경로나 프로게스토겐의 종류에 따라 위험도는 달라질 수 있다. 

또한 체질량지수가 25 이상인 여성에서 정맥 혈전증의 위험도가 증가한다. 정맥 혈전증의 위험도는 

호르몬 요법을 시작한 초기에 증가하여 이후에는 감소하는 추세를 보이며 factor V Leiden 돌연변이

가 있는 경우 위험도는 증가한다. 우리나라에서는 정맥 혈전증의 빈도가 아주 드물고 factor V Leiden 
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돌연변이가 보고된 바 없다. 그러므로 호르몬 요법으로 인한 정맥 혈전증의 위험도는 상대적으로 

더 낮을 것으로 추론된다.
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9. 담낭질환

가) 외국문헌 고찰

  담낭 질환에서 여성호르몬의 역할은 잘 밝혀져 있다. 임신, 경구피임제, 폐경 여성에서의 호르몬 

요법, 전립선 암 환자에서의 에스트로겐 치료들은 콜레스테롤 담석의 위험을 높인다. 54,845명의 폐

경여성을 대상으로 한 NHS (Nurses’ health study)에서는 최근에 호르몬 요법을 하는 경우 담낭절제

술의 상대위험도를 1.8 (95% CI, 1.60∼2.00)로 보고하였다(Grodstein 등, 1994).

  HERS I (TheHeart and Estrogen/progestin Replacement Study)의 결과에 의하면 EPT 를 받은 경우 

상대 위험도가 1.38 (95% CI, 1.00∼1.93)이며(p=0.05) 절대적 위험도의 차이는 호르몬 치료를 받는 

여성 185명당 1명 더 많은 담낭수술의 위험이 있다. 담도수술의 위험도는 statin을 연구시작 시기에 

사용하고 있었거나 연구기간 중 사용한 경우 연관관계가 약해졌다고 보고하였다. 연구 개시 전 담석

이 있으나 담낭수술을 받지 않은 여성에서 호르몬 요법을 한 경우 상대 위험도 1.48 (95% CI, 0.68∼

3.23)로 나타나 호르몬 요법 시행 전에 담낭질환의 과거력이 없는 경우 호르몬 요법에 의한 상대 

위험도 1.38에 비해 높지 않았다고 보고하였다(Simon 등, 2001).

  담낭염 발생에 관한 호르몬 치료의 역할을 알아본 meta-analysis (HERS와 WHI 연구를 포함함)에

서는 5년 미만의 사용자에서는 상대위험도 1.8 (1.6∼2.0, 95% CI)로 증가하였고, 5년 이상 사용한 

여성에서는2.5 (2.0∼2.9, 95% CI)로 증가한다는 보고가 있다(Nelson 등, 2002). 담낭암에 대한 위험

도는 Gallus 등이 2002년에 보고한 바에 따르면 45세 이상 폐경 여성에서 호르몬 치료를 한 경우 

위험도는 3.2 (1.1∼9.3, 95% CI)로, 오랜 기간 호르몬 치료를 할수록 그 위험도는 높아진다는 역학적 

사실을 확인하였다(Gallus 등, 2002).

나) 한국의 역학

  폐경 여성에서의 담낭염 유병률에 대한 연구는 현재까지 없는 상태이다. 담석의 빈도는 구미의 

경우 전 인구의 20% 이상이 이환되며 한국의 경우 전 인구의 2∼4%에서 이환되는 것으로 보고되고 

있다. 우리나라의 담석은 위치, 화학적 성분, 담도내 기생충, 담도계 감염 등이 서구와 달라서 서구에 

비해 기생충 감염과 고탄수화물 식이로 인하여 색소성 담석과 간외담관 담석, 간내 담관담석이 많다. 

그러나 최근 고지방식을 함으로써 콜레스테롤 담석과 담낭담석이 증가하여 1960년대에 50∼60%의 

담낭담석의 빈도가 1990년 이후 85% 이상으로 증가하는 추세라고 보고되었다. 담석은 남성에 비해 

여성에서 많은데 미국의 경우 여성은 20% 정도 이환되어 있고 한국에서는 여성이 1.17∼1.25배 정도 
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많이 발생한다고 보고되고 있어 여성에서 더 높은 발생을 보인다. 남녀 모두 40∼50세 이상에서 그 

빈도가 증가되어 60대에 peak를 보인다(강진경 등, 1999).

다) 잠정적 결론

  경구 호르몬 요법은 담낭 질환의 위험을 증가시키며 사용기간이 길수록, 에스트로겐 용량이 높을수

록 담낭 질환의 위험이 증가한다. 따라서 경구로 에스트로겐과 프로게스토겐을 복용하는 경우 담낭 

질환의 발생 여부에 대한 세심한 주의가 필요하며 담낭 질환이 있는 여성에서는 비경구적 호르몬 

요법을 사용하는 것이 좋다.
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10. 유 방 암

가) 외국문헌 고찰

  폐경 후 호르몬 치료와 유방암과의 연관성은 예전부터 많은 논란이 있어 왔으며 연구 결과도 연구 

대상, 방법, 연구 지역 등에 따라 다양한 결과를 보여주고 있다. ET를 사용한 관찰연구 45개와 EPT를 

사용한 관찰연구 20개를 분석한 결과를 보면 모두 일관성 있게 유방암과의 연관성을 보여주고 있지 

못하였다(그림 1). 그러나 최근 호르몬 요법과 유방암발생에 관한 RCT의 메타 분석을 보면 ET를 

사용한 4개의 RCT를 이용한 메타분석에서는 상대위험도가 0.79 (95% 신뢰구간: 0.61∼1.02)로 유방

암이 오히려 감소하는 경향을 보이고 있고 EPT를 사용한 5개의 RCT를 이용한 메타 분석에서는 상대 

위험도가 1.24로 의미있게 증가하는 경향을 보이고 있다(그림 2).
  이렇게 현재까지의 근거중심(evidence-based)에 의거한 결론은 ET는 유방암이 오히려 감소하는 

경향을 보이고 있는 반면에 EPT는 유방암의 위험도가 다소 증가하는 경향을 보이고 있다.
  WHI 연구에서는 5.2년 동안 관찰한 연구 결과 복합 호르몬 제제를 복용한 군에서 침윤성 유방암 

발생 위험도가 약 1.24배 정도(절대위험도: 연간 1만명 당 8명 증가) 증가하였으나 에스트로겐 단독 

제제에서는 6.8년간 관찰한 결과 감소하는 경향이 있다고 보고하였다. 최근 WHI 연구의 연장 관찰 

연구에 의하면 호르몬 요법을 처음 시작한 EPT군에서 7년까지 유방암 위험이 증가하지 않았고(그림 

3), 호르몬 요법을 처음 시작한 ET군에서는 유방암 위험도가 유의하게 감소하였다(그림 4)(Stefanick 

등, 2006). 또한 NHS에 의하면 ET군에서 15년까지 유방암 위험도의 유의한 증가는 없었다(Chen 

등, 2006).
  저용량의 에스트로겐-프로게스토겐 병합요법이 유방암의 위험을 증가시키는지에 대해서는 아직 

확실한 연구 결과가 없다.
  프로게스토겐을 장기간 사용한 경우에는 유방암의 발생빈도를 증가시킬 가능성이 있는 것으로 보

고된 바 있지만 프랑스에서 발표된 E3N-EPIC 코호트 연구에 의하면 천연 프로게스테론을 사용할 

경우 유방암의 발생 위험이 오히려 예방된다는 보고도 있어서 프로게스토겐 제제에 따라 유방암의 

발생 위험도가 달라질 수 있다(Fournier 등, 2004).
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그림 1. 폐경 후 호르몬 치료자에서 유방암의 연관성
(A) 에스트로겐 단독요법을 사용한 관찰연구 45개
(B) 에스트로겐과 프로게스테론 복합요법을 사용한 관찰연구 20개
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그림 2. 호르몬 요법과 유방암발생에 관한 무작위대조시험(randomized controlled trial: RCT)의 메타 분석

No Prior Hormone Use Any Prior Hormone Use

그림 3. 호르몬 사용 과거력 유무에 따른 EPT 군에서의 유방암 위험도
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그림 4. 호르몬 사용 과거력 유무에 따른 ET 군에서의 유방암 위험도

나) 한국의 역학

  미국 여성의 유방암 발생양상은 15세부터 발생이 시작되어 35∼39세부터 발생이 증가하기 시작하

여 75∼79세에 가장 높은 발생률을 보이고 그 이후 서서히 감소하는데, 우리나라의 경우에는 20세 

이전에는 극히 드물고 20세 이후부터 증가하기 시작하여 40대 이후부터 급격히 증가하는 양상을 

보이면서 45∼49세에 가장 높은 발생률을 보이다가 이후 서서히 감소하는 경향을 보이고 있다(그림 

5). 발생률에서도 미국 백인여성의 경우 10만명당 141명이며 유방암으로 인한 사망률이 10만명당 

25.9명인데 반해서 우리나라에서는 발생률이 30.4명이고 사망률은 5.6명으로 미국에 비해 월등히 낮

은 발생율과 사망률을 보이고 있어 역학적인 면에 있어서 상당히 다른 양상을 보이고 있다. 가족성 

유방암의 경우도 미국은 14∼15%를 차지하나 우리나라의 경우는 2% 정도로 유전자의 구조적인 차이

도 있다.

그림 5. 한국 여성에서 연령별 유방암 발생률
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다) 잠정적 결론

  ET는 유방암이 감소되는 경향을 보이는데, 처음 ET를 사용하는 경우에는 유방암의 발생위험이 

유의하게 감소한다. EPT는 처음 사용하는 경우 7년까지 유방암 위험도는 증가하지 않는다. 프로게스

테론의 유형에 따라서 유방암의 위험이 달라질 수 있다. 국내의 유방암 발생빈도 및 발생양상이 미국

의 통계와는 차이가 많아, 미국의 연구결과를 국내에 그대로 적용하기에는 무리가 있다.
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11. 여성생식기암

가) 외국문헌 고찰

1) 난소암

  폐경 후 여성을 대상으로 한 여러 역학 연구들의 메타분석에서는 호르몬 치료가 난소암의 위험을 

높이지 않거나(상대위험도: 1.1, 95% 신뢰구간: 0.9∼1.3), 약간의 위험을 높일 뿐인 것으로 나타났으

며(상대위험도: 1.15, 95%신뢰구간: 1.05∼1.27), 최근의 WHI 연구 결과도 폐경기 호르몬 치료가 난

소암의 위험을 높이지는 않는 것으로 나타났다(표 1). 생체외 연구(in vitro study)에서 에스트로겐의 

난소종양세포의 성장에 대한 효과도 연구마다 결과가 다르며, 자연 주기 때 난소 내 에스트로겐의 

농도는 혈중 농도의 100배 이상으로 측정되는 것을 감안하면 에스트로겐 자체가 난소 상피 세포의 

발암기전에 작용한다고 생각하기는 어려우며 현재로서는 폐경기 여성에서의 호르몬 치료가 난소암

의 위험성을 증가시킨다는 뚜렷한 증거를 찾을 수 없고 난소암의 위험성을 문제로 호르몬 치료가 

금기되지는 않는다.

표 1. 호르몬 치료와 난소암과의 관련성에 대한 연구

연구 방법
증례군 수/

대조군 수
호르몬 

치료유형

에스트로겐 
지속 이용 
위험도

에스트로겐 
5∼10년 

사용 위험도

에스트로겐
10년 이상

사용 위험도

Whittemore 

등
통합 분석 1232/5115 ET 0.9 (0.7∼1.3) 1.0 (0.6∼1.8) 0.9 (0.4∼1.9)

EPT 1.1 (0.9∼1.4) 0.9 (0.6∼1.4) 1.4 (0.7∼2.5)

Garg 등 메타 분석 1.2 (1.1∼1.3) 1.0 (0.8∼1.3) 1.3 (1.0∼1.6)

Negri 등 통합 분석 1470/3271 1.7 (1.3∼2.2) 󰠏 󰠏
Fernandez 등 통합 분석 1614/6976 1.0 (0.8∼1.3) 󰠏 󰠏
Riman 등

환자 -대조
군

655/3899 ET 1.4 (1.0∼2.0) 1.8 (0.9∼3.8) 2.1 (1.0∼4.5)

EPT sq 1.5 (1.2∼2.0) 1.1 (0.5∼2.3) 2.1 (1.0∼4.5)

EPT cont 1.0 (0.7∼1.4) 0.9 (0.4∼2.0) 1.8 (0.4∼8.8)

Persson 등 코호트 22,579 0.9 (0.8∼1.1) 󰠏 󰠏
Rodriguez 등 코호트 211,581 1.2 (1.1∼1.4) 󰠏 2.2 (1.5∼3.2)

Lacey 등 코호트 44,241 ET 1.6 (1.2∼2.0) 1.6 (1.0∼2.6) 1.8 (1.1∼3.0)

EPT 1.1 (0.6∼1.7) 󰠏 󰠏
Folsom 등 코호트 31,381 1.7 (1.1∼2.8) 2.5 (1.4∼4.5) 󰠏
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2) 자궁내막암

  현재까지 보고된 관찰연구나 증례-대조군 연구를 종합한 메타분석에서(Nelson 등, 2002) ET는 비

사용군에 비해 자궁내막암의 발병율을 유의하게 증가시키고(RR: 2.3, 95% CI, 2.1∼2.5) 이러한 위험

은 ET의 용량이 증가할수록 사용기간이 길어짐에 따라 증가하고 투여 중단 후에도 5년 이상 증가된 

상태를 보였다. 그러나 자궁내막암의 사망률은 비사용군과 비교하여 통계적으로 유의한 차이를 보이

지 않았다(RR: 2.7, 95% CI, 0.9∼8.0). EPT의 경우 주기적(cyclic)이든, 지속적(continuous)이든 자궁

내막암의 위험을 높이지 않으며 주기적 병합요법의 경우 프로게스토겐을 매 주기당 12∼14일 이상 

투여할 경우 자궁내막암의 위험을 막을 수 있다. HERS나 WHI연구에서도 자궁이 있는 여성에서 프로

게스토겐을 병합하여 사용할 경우 자궁내막암의 위험이 증가하지 않았다.
  저용량 ET (0.3 mg conjugated equine estrogen)의 경우 8년 이상 장기간 사용시 자궁내막암의 위험

이 증가하며(Weiderpass 등, 1999) 초저용량 ET인 경피 패취 14μg/일 사용시 2년까지 자궁내막증식

을 일으키지 않았다(Johnson 등, 2005).

  Tibolone의 경우 THEBES (Tibolone Histology of the Endometrium and Breast Endpoint Study) 연구

에 의하면 티볼론이 자궁내막증식증이나 자궁내막암의 위험을 증가시키지 않았다(Archer 등, 2007). 

티볼론의 자궁내막에 대한 영향은 무작위 연구 결과로는 지속적 에스트로겐-프로게스토겐 병합요법

과 유사하다 평가하였다.
  자궁내막암 I, II기 환자에서 호르몬 요법은 암의 경과에 대한 영향이 없는 것으로 나타났다(Barakat 

등, 2006; Ayhan 등, 2006).
  International Menopause Society (IMS, Feb. 2007)와 NAMS (2007)의 경우도 자궁이 있는 여성에서 

EPT는 자궁내막암의 위험을 높이지 않으며 지속적 EPT는 치료받지 않는 경우에 비해 자궁내막암의 

위험을 더 낮춘다 하였다.

3) 자궁경부암

  호르몬 요법이 자궁경부암의 발병에 영향을 미친다는 증거는 없다. 그리고 자궁경부암으로 진단받

은 환자에서도 호르몬 요법이 생존율이나 재발률에 영향을 주지 않는 것으로 되어 있다(Ploch, 1997).

나) 한국의 역학

  한국에서 호르몬 요법과 자궁내막암, 난소암, 자궁경부암과의 관계를 연구한 보고는 없다.

  한국에서의 난소암 발생 환자 수는 1991년에 461건, 1999년에 1055건이었으며 2000년에는 1480

건, 2002년에는 1496건으로 점차 증가하는 추세다. 자궁경부암은 2000년 3803건, 2002년 3979건이었
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으며, 자궁체부암은 2000년 640건, 2002년 825건이었다.

  자궁체부암의 경우 점차 식생활과 문화양식의 서구화로 그 증가양상이 뚜렷한 양상이며 50세∼54

세에 가장 호발한다(그림 2).

그림 2. 한국 여성에서 연령별 자궁내막암 발생빈도 (1993-2002년)

다) 잠정적 결론

  현재로서는 폐경기 여성에서의 호르몬 치료가 난소암의 위험성을 증가시킨다는 뚜렷한 증거를 찾

을 수 없으며, 난소암의 위험성을 문제로 호르몬 치료가 금기되지는 않는다. 자궁이 있는 여성에서 

에스트로겐 단독요법은 자궁내막암의 위험을 증가시킬 수 있으므로 프로게스토겐을 적어도 12∼14

일 이상 병합하여 사용해야 한다.

  호르몬 치료는 자궁경부암의 발병과 관련없으며 이전 자궁경부암을 진단 받은 환자에서도 암의 

경과에 영향을 주지 않는다.
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대한폐경학회의 호르몬 요법에
대한 임상적 지침

A. 일반적 지침

  호르몬 제제도 약제라는 사실을 결코 잊어서는 안된다. 따라서 호르몬도 타 약제와 마찬가지로 

명확한 적응증 하에 투여되어야 한다.

  의사는 호르몬 투여시 그 위험성과 유익성에 대해 환자에게 충분한 정보를 제공하여야 하며 의사와 

상의함으로써 환자가 호르몬 사용의 결정 과정에 참여할 수 있도록 하여야 한다.

  호르몬은 그 종류, 용량, 투여 경로 및 투여 방법에 따라 차이를 보이므로 한 호르몬의 사용 결과를 

모든 호르몬의 사용에 확장하여 적용할 수 없다. 

  치료 시행 전 병력청취 및 신체검사, 선별 검사를 시행 후 호르몬 요법을 개별화해야 한다. 

  호르몬 사용에 따른 위험성과 유익성은 투여 기간과 환자의 상태에 따라 변할 수 있으므로 주기적

인 손익 평가가 반드시 따라야 한다.

B. 적응증

  호르몬 요법은 폐경 증상들(혈관 운동 증상과 이와 연관된 증상들, 수면 장애, 비뇨 생식기 위축 

증상)에 대한 가장 효과적인 일차적인 치료법이다.

  비뇨 생식기의 위축 증상만을 위한 치료로써 호르몬 요법이 고려된다면, 일차적으로 국소적 요법이 

고려되어야 한다.

  호르몬요법은 폐경 후 골소실을 예방하고 골다공증 골절을 감소시킨다. 골절위험이 증가된 특히 

60세 이하의 폐경 여성이나 조기폐경 여성에서 적절한 1차 선택제이다.

  호르몬 요법은 폐경 증상들을 완화시킴으로 전반적인 삶의 질을 향상시킬 수 있다. 

C. 사용방법

  에스트로겐 치료는 용량과 사용 기간에 비례하여 자궁내막 증식증 및 내막암의 위험성을 증가시킨

다. 에스트로겐 자극으로부터 자궁 내막의 보호를 위해 프로게스토겐을 사용한다.
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  일반적으로 자궁이 없는 폐경 후 여성은 프로게스토겐을 사용하지 않는다.

  프로게스토겐은 매달 12일 이상 투여하는 것이 원칙이며 3∼6개월마다 주기적으로 프로게스토겐

을 투여하는 장주기 요법(long cycle regimen)의 안정성은 충분히 확립되어 있지 않다.

  프로게스틴을 함유한 자궁 내 삽입 장치와 초저용량의 에스트로겐 치료의 장기간 안정성을 뒷받침 

할 만한 자료가 충분하지 않다.

D. 치료기간

  호르몬 요법의 치료기간을 제한할 필요가 없다.

  호르몬 요법의 이점이 위험을 상회하는 한 계속 사용하며, 이점과 위험을 주기적으로 평가해야 

한다.

  호르몬 요법은 폐경 여성이나 폐경 이행기에 시작할 때 가장 큰 이점을 얻을 수 있다.

  조기폐경 여성은 적어도 평균 폐경 연령(약 50세)까지 사용한다.

E. 권장용량

  치료 목표에 부합되는 최소의 유효 용량이 사용되어야 한다. 

F. 질위축증과 호르몬 요법

  질건조증 등 질 위축에 따른 증상에는 호르몬 요법이 효과적이다. 질 위축에 따른 증상만 있을 

때에는 국소적인 저용량 에스트로겐 요법을 권장한다.

  호르몬 치료는 폐경 후 성에 대한 만족, 질 분비물의 개선 및 성교통 감소로 성기능장애를 개선시킨

다.

  국소적 저용량 에스트로겐 요법은 일반적으로 프로게스토겐의 병합투여가 필요 없다.

G. 호르몬 요법과 골다공증

  에스트로겐 결핍은 골다공증의 가장 중요한 원인이다. 

  호르몬요법은 폐경 후 골소실을 예방하고 골량의 감소에 의한 골절을 감소시킨다. 

  골절위험이 증가된 특히 60세 이하의 폐경 여성이나 조기폐경 여성에서 적절한 1차 선택제이다.

  60세 이후의 폐경 여성에서 골절 예방만을 위하여 기존 표준용량의 호르몬요법을 시작하는 것은 

권장되지 않는다.
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H. 호르몬 요법과 대장암

  EPT에서는 대장암의 발생이 감소한다.

  ET는 대장암 발생에 영향을 주지 않는다.

  대장암 예방만을 목적으로 하는 호르몬 요법은 권장되지 않는다.

I. 호르몬 요법과 알쯔하이머 병

  호르몬 요법을 인지기능 감소와 치매의 예방 및 치료 목적만을 위해서 처방해서는 안 된다.

  폐경 초기 여성에서 호르몬 요법을 사용한 경우 이차적으로 인지기능의 감소 및 알쯔하이머 병의 

예방 효과를 기대할 수 있다.

  65세 이상의 폐경 여성에서 호르몬 요법을 시작할 경우 오히려 인지 기능을 악화시키고 치매의 

위험을 증가시킬 수 있다.

J. 호르몬 요법과 심혈관 질환

  호르몬 요법은 60세 이하의 건강한 폐경 여성에서 심혈관 질환의 위험도를 감소시키나, 고령 폐경 

여성 또는 심혈관 질환이 있는 폐경 여성에서 호르몬 요법 초기에 심혈관 질환의 위험을 증가시킬 

수 있다.

  호르몬 요법은 일차적 또는 이차적 심혈관 질환의 예방을 위해서 권장되지는 않는다.

  호르몬 요법은 폐경 여성에서 허혈성 뇌졸중의 위험이 증가하며 뇌졸중의 과거력이 있는 환자에게

는 사용하지 말아야 한다.

K. 호르몬 요법과 정맥 혈전증

  호르몬 요법은 정맥 혈전증의 위험도를 초기에 증가시키며 연령과 비만도에 비례한다. 

  ET를 50∼59세 여성에서 사용한 경우 유의한 증가가 없다.

  정맥 혈전증의 과거력이 있거나 현재 정맥 혈전증이 있는 폐경 여성에서는 사용하지 않는다.

  우리나라에서는 정맥 혈전증의 빈도가 아주 드물고 factor V Leiden 돌연변이가 보고된 바가 없어 

호르몬 요법으로 인한 정맥 혈전증의 위험도는 상대적으로 더 낮을 것으로 추론된다.
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L. 호르몬 요법과 담낭질환

  경구 호르몬 요법은 담낭 질환의 위험을 증가시키며 사용기간과 용량에 비례하여 그 위험이 증가한

다.

  경구 호르몬 요법시 담낭 질환의 발생여부에 대한 세심한 주의가 필요하며 담낭 질환이 있는 여성

에서는 비경구적 호르몬 요법을 사용하는 것이 좋다.

M. 호르몬 요법과 유방암

  ET를 처음 사용하는 경우에는 유방암의 발생위험이 유의하게 감소하며 EPT는 7년까지 유방암 

위험도는 증가하지 않는다.

  프로게스토겐의 유형에 따라서 유방암의 위험이 달라질 수 있다.

  국내의 유방암 발생빈도 및 양상이 서구의 통계와는 차이가 많아, 그 연구결과를 국내에 그대로 

적용하기에는 무리가 있다.

N. 호르몬 요법과 난소암

  현재까지 호르몬 요법과 난소암과의 관련성에 대한 뚜렷한 증거는 없는 상태이다. 상피성난소암 

환자에서 에스트로겐 요법은 무병생존 기간이나 생존율에 영향을 주지 않는다.

O. 호르몬 요법과 자궁내막암

  ET는 자궁내막암의 발병을 증가시키며 이는 사용 기간 및 용량에 비례하여 증가한다.

  지속적 EPT는 자궁내막암의 빈도를 유의하게 감소시키고 주기적 EPT는 증가시키지 않는다. 

  주기적 EPT의 경우 매주기당 12∼14일의 프로게스토겐 투여가 필요하다.
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현 호르몬 대체요법 요양급여기준

가. 적응증

폐경기증후군의 증상완화와 골다공증으로 인한 골절 예방 및 치료시 인

정.

다만, 심혈관계 질환의 예방 및 치료에는 인정하지 아니함.

나. 재평가기간

호르몬대체요법은 환자의 전반적인 상태 및 필요성 여부를 일정기간마

다 재평가하여야 하며, 재평가기간은 폐경기 증후군의 증상완화에는 매 

6개월마다, 골다공증으로 인한 골절 예방 및 치료에는 매 12개월마다로 

함

다. 적정투여기간

5년 이내로 투여함을 원칙으로 하되, 그 이상 투여하여야 하는 경우는 

환자의 전반적인 상태 및 연장사용의 필요성 등을 재평가 하여 사례별로 

결정토록 함.

건강보험심사평가원의
호르몬 요법 심사기준안에 관한

대한폐경학회의 입장

  건강보험심사평가원에서는 2003년 4월 1일부터 호르몬 대체요법에 대한 새로운 심사기준안을 마

련하여, 이를 호르몬 대체요법의 인정 기준으로 하였으며 이 과정에서 대한폐경학회는 2003년 심사

기준안에 대한 검토 후 학회의 입장을 정리하고 표명한 바 있습니다.

  2007년 7월 건강보험심사평가원에서는 호르몬 대체요법의 재평가기간 및 근거, 적정 투여기간, 

5년 이상 연장사용 필요성의 평가방법에 대해 재검토를 요청한바 본 학회에서는 새로 마련된 2007년 

호르몬치료 권고안에 따라 학회 의견을 다시 정리하여 심사평가원에 전달하였으며 현재 이에 대한 

평가원의 답변을 기다리고 있는 중입니다.

1. 심평원 심사 기준안 (2003년 4월 1일 시행)
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2. 심평원 질의안

1) 나.항의 재평가 기간 및 근거에 대한 의견

학회 의견: 재평가는 적어도 1년마다 반복 시행되어야 한다고 판단됩니다.
 
(1) 호르몬 요법을 이용하는 여성은 적어도 1년마다 한번은 상담이 필요합니다.

 

 (2) 상담시 이학적 검사, 최근 병력, 연관된 검사실 검사, 생활습관에 관한 상담 등이 포함됩니다. 

 (3) 호르몬 요법의 지속 유무는 “호르몬 요법의 목적 및 득과 실을 저울질하여 이용자와 담당의사 

간의 사려 깊은 판단에 의한다.” 고 명시되어 있습니다.

2) 다.항의 적정투여기간 및 5년 이상 연장사용 필요성의 평가방법에 대한 의견

학회 의견: 적정투여 기간은 적어도 60세까지는 안전하며, 이후에도 호르몬치료의 득실을 고려하여 

연장 여부를 결정하는 것이 좋다고 판단됩니다.
 
(1) 이에 대한 확실한 명기는 없습니다. 

 (2) 과거 제시된 최소 용량, 최단 기간(5년 이내) 치료 원칙은 2007년 가이드라인에서는 삭제되었습

니다.
 
(3) 대신 “60세까지 호르몬 요법을 이용하는 것은 심혈관 질환의 위험이 없으며, 골다공증 치료 

및 예방으로 적절하다고 하였으며, 60세 이후까지 지속할 경우 호르몬요법의 전반적인 득과 

실을 분석하여 지속유무를 판단하기로 한다.”고 명시하고 있습니다.
 
(4) 45세(특히 40세) 이전에 폐경이 된 여성은 “심혈관 질환과 골다공증의 위험성이 높으므로 정상

적인 여성의 폐경연령까지 호르몬 요법을 이용하는 것이 득이 된다.”고 적극적인 치료를 권하고 

있습니다.

3) 호르몬 요법의 비용, 효과성을 고려한 요양급여 범위에 대한 의견

가. 현재 호르몬대체요법제의 요양 급여 범위는 다음과 같습니다.

N95: 폐경 증상 및 기타 폐경 전후 장애,

N81.0: 폐경 후 골다공증, 

N81.1: 난소 절제술 후 골다공증

 (1) 에스트로겐 결핍에 의한 혈관운동성 장애와 연관된 N95(폐경기 및 기타 폐경기 전후 장애)의 

경우에는 아직 호르몬 요법 제제 이외의 적절한 대체 제제가 없는 상황입니다. 현재 식물성 호르몬 

제제들이 일부 사용되고 있으나 비보험이며 그 유효율도 40%에 지나지 않아 위약 효과와 비슷한 
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실정입니다.

따라서 N95(폐경 증상 및 기타 폐경에 따른 장애)의 경우

  : 기타 폐경으로 인한 혈관운동성 장애에 적절한 유효율이 나타나는 약제가 개발되기 이전 까지는 

폐경 증상을 나타내는 환자에게 보험지급이 필요하다고 판단됩니다.

 (2) 폐경 혹은 난소 절제술 후 여성호르몬 결핍에 의한 골다공증
  2007년 세계폐경학회 가이드라인에 의하면 “호르몬 요법은 효능, 안정성, 그리고 가격 면에서 조기 

폐경여성에서 골 손실의 예방을 목적으로 또한 골절의 위험도가 높은 폐경여성 특히 60세 이하의 

폐경여성에게 첫 번째로 투여할 수 있는 적절한 치료약이다.”고 제시하고 있으며, “60세 이하의 폐경

여성에서는 골다공증의 1차 치료제이며 60세 이후는 다른 골다공증약제와 득과 실을 비교하여 투여

하여야 한다.”고 제시 하였습니다.

나. 호르몬요법 제제(에스트로겐 단독 제제, 에스트로겐-프로게스토겐 복합제제, 티볼론 제제)는 

2006년도 약 380만 주기(1주기=28일) 분이 판매 되었으며 금액으로는 312억원 이었습니다. 이를 

근거로 할 때 호르몬요법 제제의 1주기 평균 가격은 8,250원 으로 추정됩니다. 이에 비해 골다공증 

치료제로 허가된 제제들인 에비스타(38,864원/28일), 포사맥스 (39,788원/28일), 악토넬(38,052원/28

일) 등은 상대적으로 고가입니다. 참고로 2002년도 미국 WHI (여성건강연구: Women's Health 

Initiative) 연구에 의하면 호르몬제제인 에스트로겐, 프로게스토겐 복합제제는 골반골절을 33% 감소

시키고 척추 골절을 34% 감소 시켰으며, 에스트로겐 단일 제제의 경우 골반골절을 39%, 척추 골절을 

38% 감소시켰다고 보고하였습니다.

따라서 호르몬 요법 제제는 비용-효과 대비 매우 우수한 약제로 판단됩니다.

4) 기타 요양급여시 참고해야 할 사항과 건의사항

가. 2007년 세계폐경학회 가이드라인에 의하면 “45세(특히 40세) 이전에 폐경이 된 여성은 심혈관 

질환과 골다공증의 위험성이 높으므로 정상적인 여성의 폐경연령까지 호르몬 요법을 이용하는 것이 

득이 된다.”고 하여 조기 폐경여성은 적어도 일반 폐경 여성의 나이(평균 50세)까지 호르몬 요법을 

이용하는 것이 좋으며, 앞에서도 설명한 바와 같이 “60세까지 호르몬 요법을 이용하는 것은 심혈관 

질환의 위험이 없으며, 골다공증치료 및 예방으로 적절하다고 하였다. 60세 이후까지 지속할 경우 

호르몬요법의 전반적인 득과 실을 분석하여 지속유무를 판단하는 것이 필요하다.”고 건의합니다. 
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나. 용어의 문제

- 현재 세계적으로 호르몬대체요법 (HRT: hormone replacement therapy) 이라는 용어 대신 호르몬치

료(HT: hormone therapy)라는 용어를 더 많이 사용하고 있습니다.




