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▢ 제형, 성분․함량 : 

- 1정 중 ipragliflozin L-proline(as ipragliflozin 50mg) 64.3mg

▢ 효능 효과 : 

- 이 약은 성인 제 2형 당뇨병 환자의 혈당조절을 향상시키기 위해 식사요법 및 운동

요법의 보조제로 투여한다.

1. 이 약은 단독요법으로 투여한다.

2. 메트포르민 또는 피오글리타존 단독요법으로 충분한 혈당조절을 할 수 없는 경

우, 이 약을 병용투여한다.

▢ 약제급여평가위원회 심의일

   2015년 제7차 약제급여평가위원회 : 2015년 6월 4일

- 급여기준 자문위원회 심의일 : 2015년 2월 12일1)

약제 요양급여의 적정성 평가 결과

ipragliflozin L-proline(as ipragliflozin 50mg) 64.3mg

(슈글렛정50밀리그램, 한국아스텔라스제약㈜)

※ 약제급여평가위원회 평가결과 중 해당 제약회사의 영업상 비밀에 해당하는 내용

(신청자의견, 신청가격 및 이와 관련된 투약비용, 재정영향 금액 등)은 공개대상

에서 제외하였습니다.
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가. 평가 결과

▢ 급여의 적정성이 있음

○ 신청품은 “제 2형 당뇨병 환자의 혈당 조절을 향상시키기 위해 식사요법 및 운동요법의

보조제”에 허가받은 약제로 Dapagliflozin 대비 혈당강하효과 등 효과 측면에서 비열등하

고 투약비용은 동일하므로 급여의 적정성이 있음.

- 단, 제약사가 약가협상생략기준금액 이하를 수용할 경우 상한금액 협상절차를 생략함.

나. 평가 내용

○ 진료상 필수 여부

- 신청품은 “제 2형 당뇨병 환자의 혈당 조절을 향상시키기 위해 식사요법 및 운동요법의

보조제”에 허가받은 약제로, 현재 해당 적응증에 허가받은 SGLT-2 저해제인

Dapagliflozin이 등재되어 있으므로, 대체 가능성 등을 고려 시 진료 상 반드시 필요한

약제에 해당하지 않음.

○ 임상적 유용성

- SGLT2 inhibitor는 가이드라인에서 제 2형 당뇨병 환자의 치료제로 추천되고 있으

며2), 신청품은 SGLT2 선택성이 SGLT1보다 2.54배로 높은 나트륨-글루코스-공동수

송체2(SGLT2)의 저해제로서, SGLT2를 매개한 포도당 재흡수를 억제하여 요중 포도

당 배설을 촉진하는 새로운 기전의 혈당강하제임3).

§ SGLT inhibitor는 HbA1c를 0.5-1.0% 정도 감소시키며, 저혈당 유발의 위험성이 중등

도이고, 체중을 감소시키는 경향성을 보임4)5). 또한 신청품 투여로 인한 매우 흔한 이

상 반응은 생식기 감염 및 요로 감염이었으며, 임상시험에서 이상반응으로 인해 투여

중단을 유발한 경우는 드물었음.

§ SGLT2 inhibitor는 insulin 분비와 무관하게 선택적으로 작용하며, 뇨를 통해 배출

가능한 glucose threshold 이상의 양을 배출시키지 않으므로 저혈당의 위험성이 낮

은 임상적 특징을 가짐6).

- 신청품과 위약대비 3상 임상시험 결과7)8)9)10) 혈당강하능(HbA1c)에서 통계적으로 유

의한 차이를 보였으며, 체중 감소의 경향도 유의하게 나타남. 또한 동일계열 약제인

dapagliflozin 대비 간접비교11)에서도 비열등성을 입증함.
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[단독투여 위약대조 임상시험]

- 적어도 12주 전에 진단받은 HbA1c 7.4%~10.5%, BMI 20~45kg/m
2
인 20세 이상의 일

본인 제2형 당뇨병 환자(n=129)를 대상으로 16주간 무작위배정, 이중 맹검, 위약 또는

metformin 대조 3상 임상 시험 결과12), 기저 상태로부터 HbA1c(%)이 위약 투여군 대

비 Ipragliflozin 투여군에서 유의하게 감소했음(placebo-adjusted mean change:

-1.24±0.15%[95%CI -1.54, -0.95], p<0.001).

§ 기저 상태 대비 평균 FPG13) 감소 효과는 ipragliflozin투여군이 위약 투여군대비

통계적으로 유의한 차이를 보임.(adjusted mean difference: -45.8±4.9mg/dL[95%CI

-55.5,-36.1], P<0.001).

§ 전체 이상반응은 양군에서 유사하였으며 (59.7% vs. 53.2%, P=0.482), 치료와 연관

된 이상반응의 경우는 신청품 및 위약군에서 각각 16.1%, 9.0%로 신청품군에서 많

이 발생하였으나 통계적인 유의성은 없었음.(P = 0.287).

ü 저혈당 관련 이상반응은 신청품군에서 1건(1.6%)발생하였으며, 요로감염(urinary

tract infection) 관련 이상반응은 위약군에서 1건(1.5%), 생식기 감염(genital in-

fection) 관련 이상반응의 경우 신청품군에서 2건(3.2%)발생함.

[Metformin 병용투여 위약 대조 임상시험]

- Metformin 단독 요법으로 불충분한 혈당조절(7.4%≤HbA1c≤9.9%)을 보이는 일본인 제

2형 당뇨병 환자를 대상으로 무작위배정, 이중 맹검, 평행 설계, 위약 대조 3상 임상시

험을 24주간 수행(n=168)한 결과14),24주 시점에서 기저 상태 대비 평균 HbA1C 감소 효

과는 ipragliflozin투여군(-0.87%±0.655)이 위약 투여군(0.38%±0.703)대비 통계적으로 유의

한 차이를 보임(adjusted mean difference: -1.30%[95%CI -1.501, -1.095], p<0.001).

§ 기저 상태 대비 평균 FPG 감소 효과는 ipragliflozin투여군(−1.23±1.484mg/dL)이

위약 투여군(0.59±1.526mg/dL)대비 통계적으로 유의한 차이를 보임.(adjusted mean

difference: -2.19 mg/dL[95%CI -2.609,-1.769], P<0.001).

§ 이상반응의 경우 양군에서 비슷하게 발생하였음. 저혈당 관련 이상반응을 관찰되지

않았으나, 삼투성 이뇨작용(osmotic diuresis)으로 인한 다뇨 및 변비 관련 이상반

응은 위약 대비 신청품군에서 더 높게 나타남.(5.4 vs. 1.8% 및 4.5 vs. 1.8%). 방광

염(Cystitis)은 신청품군에서 덜 발생하였으며, 생식기 감염(genital infection)관련

이상반응은 관찰되지 않음.

[Thiazolidinedione계 병용투여 위약 대조 임상시험]
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- Pioglitazone(15,30 or 45mg/day) 단독 요법의 4주 이상 투여에도 불구하고 HbA1c

7.4-9.9%인 일본인 제 2형 당뇨병 환자를 대상으로 무작위배정, 이중 맹검, 평행 설계,

위약 대조 3상 임상시험을 24주간 수행하고(n=152, period I), 임상시험 20주 시점에서

7.4%≤HbA1c <8.4% 인 환자의 경우 24주 임상시험 종료 후 신청품을 100mg으로 증

량하는 open label, 비맹검, 연장 임상시험을 28주간 수행(n=84, period II)한 결과,15)

§ period I 임상시험의 경우, 24주 시점에서 기저 상태 대비 평균 HbA1C 감소 효과

는 ipragliflozin투여군(−0.64±0.609%)이 위약 투여군(0.22±0.811%;)대비 통계적으로

유의한 차이를 보임(adjusted mean difference: -0.88%[95%CI -1.108, -0.648],

p<0.001).

§ 기저 상태 대비 평균 FPG 감소 효과는 ipragliflozin투여군(−36.4±33.35mg/dL)이 위

약 투여군(6.1±30.99mg/dL)대비 통계적으로 유의한 차이를 보임.(adjusted mean dif-

ference: −41.0mg/dL [95%CI -50.34, -31.66], P<0.001).

ü 전체 이상반응 발생율은 양군에서 통계적으로 유의한 차이가 없었으나(p=0.710),

임상시험약과 관련된 이상반응의 경우 위약군 9.3% 대비 신청품군 25.8%로 통

계적으로 유의한 차이가 있었음(p=0.018). 저혈당 관련 이상반응은 ipragliflozin

투여군에서 중등도의 저혈당 1건(1.0%[1/97]) 발생하였으며, 발생 당일에 해소되

었음(resolved). 요로감염(urinary tract infection) 관련 이상반응의 발생률은 위

약투여군에서 1.9% [1/54], ipragliflozin 투여군에서 3.1% [3/97]였으며, 생식기

감염(genital infection) 관련 이상반응의 경우 ipragliflozin 투여군에서만

2.1%[2/97] 발생함. 다뇨(polyuria) 및 빈뇨(pollakiuria) 관련 이상반응은 ipra-

gliflozin 투여군에서만 13.4% [13/97] 발생하여 신청품군에서 높게 나타났으나,

모두 경증이었음.

§ period II 임상시험의 경우, 24주 이후에도 신청품을 50mg복용한 군의 경우 24주

시점 대비 52주 시점에서의 HbA1c 7.0% 미만인 환자 비율은 33.3%(12/36)에서

44.4%(16/36)였으며, 100mg으로 증량한 군의 경우 24주 시점 대비 52주 시점에서

의 HbA1c 7.0% 미만인 환자 비율은 0.0%에서 15.2%(5/33)로 증가함.

ü 임상시험 시작시점부터 52주까지의 신청품 관련 전체 이상반응은 81.4%(79/97)

였으며, 대부분 경증이었음. 저혈당 관련 이상반응은 1.0%(1/97), 요로감염

(urinary tract infection) 및 생식기 감염(genital infection) 관련 이상반응의 발

생률은 모두 4.1%(4/97), 다뇨(polyuria) 및 빈뇨(pollakiuria) 관련 이상반응은

13.4%(13/97)로 나타남.

[Sulfonylurea계 병용투여 위약 대조 임상시험]



바른심사 바른평가, 신뢰받는 심사평가원                                                                      - 5 -

- Sulfonylurea계 약물16)단독 요법으로 불충분한 혈당조절(기저 HbA1c 7.4-9.9%)을 보

이는 일본인 제 2형 당뇨병 환자를 대상으로 무작위배정, 이중 맹검, 평행 설계, 위약

대조 3상 임상시험을 24주간 수행하고(n=240, period I), 임상시험 20주 시점에서 불충

분한 혈당조절(7.4%≤HbA1c<8.4%)을 보이는 환자의 경우 24주 임상시험 종료 후 신

청품을 100mg으로 증량하는 open label, 비맹검, 연장 임상시험을 28주간 수행(n=178,

period II)한 결과17),

§ period I 임상시험에서 24주 시점의 기저 상태 대비 평균 HbA1C 감소 효과는 ipra-

gliflozin투여군(−0.83±0.717%)이 위약 투여군(0.32±0.963%) 대비 통계적으로 유의한

차이를 보임(adjusted mean ]difference: -1.14%[95%CI -1.348, -0.936], p<0.001).

ü 기저 상태 대비 평균 FPG 감소 효과는 ipragliflozin투여군(−41.4 ±30.80mg/dL)이

위약 투여군(−1.0±40.20mg/dL)대비 통계적으로 유의한 차이를 보임.(adjusted mean

difference: −38.0mg/dL[95%CI -45.27, -30.75], P<0.001).

ü 전체 이상반응 발생율 및 임상시험약과 관련된 이상반응 발생율은 신청품에서

더 높게 나타났으나, 양군간 통계적으로 유의한 차이는 없었으며(p=0.032,

1.000), 대부분 경증으로 나타남. 위약 대비 신청품군에서 높은 발생율을 나타낸

이상반응은 빈뇨(pollakiuria) 및 갈증(thirst)으로 각각 14/166 vs.1/76명, 12/166

vs. 1/76명으로 나타남.

§ period II 임상시험에서 기저상태 대비 52주 시점의 평균 HbA1C 감소 효과는 신청

품 50mg 복용군의 경우 -1.02%, 100mg 복용군의 경우 -1.00%였으며, 24주 이후

에도 신청품을 50mg복용한 군의 경우 24주 시점 대비 52주 시점에서의 HbA1c

7.0% 미만인 환자 비율은 50.9% (29/57)에서 29.8%(17/57)로 변화하였으며, 100mg

으로 증량한 군의 경우 24주 시점 대비 52주 시점에서의 HbA1c 7.0% 미만인 환자

비율은 0.0%에서 9.9%(7/71)로 증가함.

ü 임상시험 시작시점부터 52주까지의 신청품 관련 전체 이상반응은

86.7%(144/166)였으며, 저혈당 관련 이상반응의 발생률은 4.2% (7/166), 요로감

염(urinary tract infection)관련 3.0%(5/166), 생식기 감염(genital infection) 관련

1.8%(3/166), 다뇨(polyuria) 및 빈뇨(pollakiuria) 관련 이상반응은 10.2%(17/166)

로 나타남.

- 학회 의견18)19)20)에 따르면, 신청품은 SGLT-2(sodium/glucose cotransporter 2) 저해제

로서 정상적인 내인성 포도당의 생성을 손상시키지 않으면서 신장에서의 포도당 재흡

수를 감소시킴으로써 공복 및 식후 혈당을 개선시키는 새로운 계열의 당뇨병 용제임.

동일한 SGLT-2억제제인 dapagliflozin과의 임상적인 효과 및 부작용 등에 대한 직접

비교임상시험은 없으나, 간접비교를 통해 혈당강하 효과는 dapagliflozin대비 유사하거
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나 우월할 것으로 보이고, 저혈당 및 부작용의 발생 빈도 및 체중감소 효과는 비슷할

것으로 판단됨.

○ 비용 효과성

- 신청품은 “제 2형 당뇨병 환자의 혈당 조절을 향상시키기 위해 식사요법 및 운동요법의

보조제”에 허가받은 약제로, 해당 적응증에 허가받은 동일 약리기전(SGLT-2 저해제)의

약제인 dapagliflozin을 신청품의 대체약제로 선정함.

- 신청품은 대체약제 대비 비열등하고21), 신청품의 1일 투약비용은 원으로, 대체약제 1

일 투약비용인 원과 동일임.

§ 신청품의 약가협상생략기준금액은 원/정임.22)

○ 재정 영향23)

- 해당 적응증의 대상 환자수24)는 명이고, 제약사 제출 예상사용량25)을 기준으로

신청품의 도입 후 절대재정 소요금액은 1차년도에 약 원, 3차년도에 약 원

이 되고26), 대체 약제의 대체로 인한 재정증가는 없을 것으로 예상됨.

§ 신청품의 대상환자수 및 시장점유율 등에 따라 변동 가능함.

○ 제 외국 등재 현황

- 신청품은 A7 국가 중 일본에 등재되어 있음.
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