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서 론

현대의학의 발전 뿐만 아니라 경제적인 발전으로인한주위환경의개선, 풍요로운삶으로인한영

양학적인 개선 등의 결과로, 최근 우리나라 여성의 평균

연령이최근 80세가까이되어노인성질환및만성질환

의 증가를 초래하여 노령의 삶의 질을 저하시키고 있다.

그 중 대표적인 노인성 질환인 골다공증은 정신적인 황

폐화는초래하지않으나육체적인기능장애를유발하여

윤택한 노년 생활의 유지에 막대한 장애를 초래하고 있

다. 이러한 골다공증의 발생기전은 골량의 급격한 증가

가 일어나는 사춘기 때 최대 골량의 형성 부전, 폐경 이

후 급격한골감소율의증가와노령에서의골형성장애

로 발생할 수 있다. 그러므로 골다공증 환자의 처방으로

는골량이급격히증가하는사춘기때충분한영양과칼

슘 섭취, 운동으로 최대 골량을 높여 골다공증을 예방하

는것이가장중요하며, 이미발생된골다공증의경우적

절한 골흡수 억제제 및 골형성 촉진제로 골다공증의 진

행, 또는이로인한골절을예방하고치료하는것이라할

수있다. 이에골흡수억제제및골형성촉진제에는어떤

약제들이 있으며, 어떤 기전으로 어떻게 쓰이는지 살펴

보고, 실제환자들에대한처방은어떻게해야하는지알

아보고자한다.
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Abstract

Osteoporosis is a common and significant health prob-

lem in more than 1/3 of postmenopausal women.

Strategies for the medical treatment of osteoporosis are pri-

marily based on decreasing the resorption component of

bone turnover by estrogen, alendronate, risedronate, ralox-

ifene, or calcitonine. Recently there are therapies that are

focused on increasing bone formation by fluoride, parathyroid

hormone, or strontium ranelate. This article reviews the med-

ical treatment of osteoporosis focusing on the pharmacokine-

tic effects on the bone metabolism, anti－fracture effects,

usage of the drugs and their side effects. 
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골흡수 억제제

현재주로사용되는골다공증약제는대부분이골흡수

억제제로서, 현재까지 미국 식품성(FDA)으로부터 골다

공증의 예방 목적으로는 에스트로겐, 비스포스포네이트

계열의알렌드로네이트, 리세드로네이트, SERM(Selec-

tive Estrogen Receptor Modulator) 계열의 랄록시펜

만이승인되었으며, 치료목적으로는알렌드로네이트, 리

세드로네이트, 랄록시펜, 칼시토닌, 부갑상선호르몬만이

승인되어 있는 실정이다. 대표적인 골흡수 억제제로는

FDA 공인된 상기 약제들 외에도 칼슘, 비타민 D, 티볼

론, 이프리플라본등이있다.

1. 칼슘, 비타민D

칼슘은골다공증을예방하고치료하는데도움을줄수

있으며, 뼈를이루는중요한성분이다. 그러나칼슘자체

만으로는폐경후의골손실을예방할수없으며, 다른골

흡수 억제제 등과 병행하여 사용하여야만 효과를 볼 수

있다. 1일필요량은폐경전여성에서약1,000 mg, 폐경

후 여성에서는약 1,200~1,500 mg 정도필요하므로우

리나라여성의하루평균칼슘섭취량이약400~600 mg

임을 고려할 때, 폐경 전 여성에서는 하루 칼슘 제제

400~600 mg, 폐경 후 여성에서는 약 600~1,000 mg

정도의보충이필요하다. 

칼슘흡수를증가시키기위해서또는비타민D가부족

한 사람에게 비타민 D 제제를 단독으로 또는 칼슘과 함

께 사용할 수 있다. 종류로는 vit. D2(ergocalciferol),

25－hydroxyvitamin D(25－OHD, calcifediol), 1－

hydroxyvitamin D(1－D), 1,25－dihydroxyvitamin

D(1,25(OH)2D, calcitriol) 등이 있다. 이 중 활성 비타

민 D인 1,25(OH)2D와 1－D의 경우그효과가더좋은

것으로알려졌으나여러보고에의하면칼슘과비타민D

의투여는폐경직후의골손실을예방하기에는충분치못

하며, 햇빛의노출이적은노령에서장관기능의칼슘흡

수장애가있거나골통을동반한골조성증의경우사용될

수있다. 그러나활성비타민D의경우일반비타민D보

다고칼슘혈증, 고칼슘뇨증이더흔히동반되므로정기적

으로 혈청및 소변의칼슘(100~250 mg/day)을 측정하

여용량조절을해야한다. 

2. 에스트로겐

에스트로겐의 작용기전은 조골세포로부터 생성되는

IL－6의생성을억제시킴으로써파골세포의활동성을감

소시켜 골손실을 방지한다. 그러므로 에스트로겐의 분비

가급격히저하되는폐경기이후에스트로겐의투여는골

소실을 예방하는 가장 효과적인 방법 중 하나이다. 에스

트로겐을 5년이상사용시대퇴골골절과척추골절을각

각 50%, 90% 정도 감소시키는 것으로 보고되어 있다.

이의 사용으로 골다공증의 예방 및 치료 외에도 혈관 운

동성장애증상, 요로생식기위축, 허혈성심장질환에대

한 보호작용이 있는데, 이는 에스트로겐이 혈중 저밀도

콜레스테롤의 감소와 소밀도 콜레스테롤의 증가, 혈관에

대한 항－죽상경화증 효과, 혈관의 직접 확장효과, 혈소

판응집방지, 플라즈미노겐형성억제효과등에의해나

타나는것으로밝혀졌다. 그러나최근에는이러한지질대

사 및 응고효소의 개선이 심혈관 질환의 예방에 큰 효과

가 없다는 보고도 있다. 에스트로겐의 장기간 사용시 자

궁내막암, 유방암, 정맥혈전증, 담낭질환, 난소암, 천식

의악화, SLE의악화등이발생할수있으므로이러한과

거력이나가족력이있는경우는HRT(Hormone Replace-

ment Therapy)의금기가된다. 최근의WHI(Women s

Health Initiative) 연구에서보면8.5년의목표중5.2년
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째에안전관리위원회에서 0.625 mg의 CEE와 2.5 mg의

MPA 조합의여성호르몬치료를중단시켰는데, 이는이

러한치료가유방암의발생안전선을초과하였고여성호

르몬투여로인한전체적인이점보다위험성이더크다고

판단하여 시행된 조치였다. 즉 심혈관 질환의 발생이

1.29배, 유방암발생이 1.26배, 뇌졸중의발생이 1.41배,

폐색전증이2.13배, 여성호르몬투여군에서더증가하였

고, 대장암의발생은 0.63배, 자궁내막암은 0.83배, 대퇴

부골절은 0.66배로감소함을보여주어전체적인위험도

가1.15를나타내었다. 그러므로에스트로겐의사용은폐

경직후의환자에서폐경후증상이심할경우이로인한

이득과손실을환자에게충분히설명한후사용하여야하

겠다. 

3. 칼시토닌

갑상선의 C 세포에서 생산되는 32개 아미노산으로 구

성된펩타이드호르몬으로골흡수를억제하는작용이있

다. 사람, 연어, 뱀장어, 돼지 칼시토닌 등이 있으며, 이

중 연어 칼시토닌의 효능이 20~40배 가까이 뛰어나 많

이 사용되며, 최근에는 비강 분무형 형태도 개발되었다.

작용기전은 파골세포의 brush border를 변형시켜 파골

세포의 운동성을 저하시키며, 또 하나의 중요한 작용은

중추신경계를 통한 진통효과로 이는 아마도 엔도르핀을

증가시킴으로써 발생되는 것으로 추정하고 있다. 최근

PROOF(Prevent Recurrence of Osteoporotic Frac-

ture) 연구에서비강분무형의경우 200 IU가가장효과

가있는양으로밝혀졌으며, 골밀도의증가는비스포스포

네이트에 비해 적지만 폐경 후 여성에서 척추 골절의 예

방에어느정도좋은결과를보였다. 1년 이상사용시항

체의 발생으로 그 반응도가 저하되는 경우가 있을 수 있

으며가격이비싼문제점이있다.

4. 비스포스포네이트

과거 25년간 Paget씨병과 악성 종양에 의한 고칼슘혈

증의치료제로사용되어져왔던약제로최근초기약제에

비해부작용이적으면서효능이개선된새로운제제들이

많이 개발되어 골다공증의 치료에 유용하게 사용되어지

고있다. 구조는pyrophosphate의 P－O－P 연결구조를

P－C－P 연결구조로 대치시킨 후 탄소 원소의 측부 사

슬에변화를주어강력한골흡수억제효과를나타내도록

만든 약제로 골흡수 억제력의 차이는 에티드로네이트를

1로 보았을 때, 현재 국내에서 사용 가능한 약제로 파미

드로네이트가 100배, 알렌드로네이트가 1,000배, 리세드

로네이트가약 5,000배정도로많은차이를보인다. 작용

기전으로는 골에 침착된 비스포스포네이트가 파골세포

내로유입된후파골세포의대사장애를초래하여그기능

을 떨어뜨리고, 결국에는 파골세포의 apoptosis를 유발

하는것으로보고되었다. 0.7% 정도의흡수율때문에공

복시물과같이복용하여야하며, 투약 후 30분에서 1시

간 정도는 눕지않도록하여부작용인식도염증을예방

해야한다. 

1세대 비스포스포네이트인 에티드로네이트의 경우

지속적인투여로골연화증이발생할수있어 3개월마다

2주간투여하고, 나머지기간은칼슘제제를투여하는주

기적투여요법이권장되고있다. 2세대비스포스포네이트

인알렌드로네이트의경우 10 mg을 매일투여하여 10년

간 관찰한 결과요추골의골밀도가지속적으로 11.4%까

지 증가하였고, 대퇴골의 골밀도는 3년간 지속적인 증가

를보인후 10년까지유지되는결과를보였다. 한편최근

에는 70 mg을 1주일에 1회투여하는요법이매일투여하

는경우와골밀도의증가에서별차이를보이지않아환자

의순응도를높일수있게되었다. 리세드로네이트의경우

5 mg의 소량으로도 요추 및 대퇴골의 골밀도를 5.9%,
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3.1%씩각각높였으며, 요추의골절발생률을 41~49%,

비척추골 골절을 33~39%, 대퇴골의 골절을 40~60%

감소시켰다. 스테로이드 유발성 골다공증 환자에서 척추

골절을 약 70% 감소시켜 향후 알렌드로네이트와 같이

강력한 골흡수 억제제로 사용될 수 있게 되었다. 이러한

비스포스포네이트들은폐경후골다공증의치료및예방,

스테로이드유발성골다공증의치료, 남성골다공증의치

료에적절하게사용될수있다. 다만주의할사항은공복

시에만투여하는문제와과연얼마나오래투여하여야하

는가에대한추가적인연구및관찰이필요하다.

5. SERM(Selective Estrogen Receptor Modulator)

에스트로겐치료의부작용으로유방암, 자궁 내막암의

발생 증가, 질출혈, 유방통, 복부 팽만감 등이 발생하여

환자의 순응도를 저하시키는 주요 원인으로 간주되는데,

자연히유방과자궁에는영향을미치지않고골에만좋은

효과를 나타내는 약제의 개발이 요구되었다. 이에 대해

에스트로겐 수용체와 반응하여 조직에 따라서 에스트로

겐효과, 또는항－에스트로겐효과를나타내는비호르몬

성 물질인 선택적 에스트로겐 수용체 조절제(selective

estrogen receptor modulator, SERM)가 최근 개발되

었다. 타목시펜은유방암의억제에사용되는약제로골밀

도의 증가 및 지질대사의 호전을 관찰할 수 있었으나 자

궁의 분화를 촉진시키는 단점이 있었다. 그러나 최근 개

발된랄록시펜의경우골량의증가에따른골절의예방과

지질대사의호전을통한심혈관질환의예방이보고되었

고, 또한유방과자궁의억제결과를보여향후에스트로

겐의 대체약품으로 기대된다. 그러나 에스트로겐에서 볼

수있는여러폐경증상들의호전이부족하며, 안면홍조

및다리당김등의부작용이대조군보다높음을보여주고

있다.

6. 티볼론(Tibolone : Livial)

Norethindrone 유도체로서에스트로겐, 안드로겐, 프

로게스테론수용체에모두작용하여폐경후증상인안면

홍조, 식은 땀 등을개선시켜주고, 유방의 자극없이골

밀도의증가, 지질대사의호전을유발시킨다고알려져있

다. 그러나골절의감소와심혈관질환의예방, 유방암의

감소등에대한자료는아직보충되지않은상태이다.

7. 이프리플라본(Ipriflavone : Teobone)

이프리플라본은 isoflavone의 유도체로 식물대사물질

에 들어있으며, 여성호르몬의 성질을 갖고 있다. 이러한

여성호르몬효과는뼈에만작용하고유방과자궁에는나

타나지 않아 여성 호르몬 치료의 금기증이 있는 경우 적

절히사용될수있다. 또한진통효과도있어골절이발생

한 골다공증의 치료에서도 효과적으로 사용될 수 있다.

그러나골밀도의증가와골절의예방효과에대해서는아

직많은임상결과를관찰하여야한다.  

골형성 촉진제

1. 불 소

불소는 그 작용기전이 뚜렷하지는 않지만 직접 조골세

포의 증식을 증가시켜 골형성을 촉진시키는 것으로 알려

져있다. 이는수주골의양을현저히증가시키나피질골의

양은오히려감소시켜, 현저히증가된척추골량에도불구

하고척추골절의빈도는감소되지않았다. 이러한이유로

는 불소가 침착된 골이 생체역학적으로 기능이 떨어지거

나또는골다공증에서이미골이연결성을잃고조각이나

있는상태라면, 불소에의해남아있는골의두께가증가된

다 하더라도 골조각과 골조각 사이의 연결성이 회복되지

않아골절빈도를줄이지못했기때문인것으로생각되어



대한의사협회 893

진다. 현재는충분한양의칼슘과저용량의slow－releas-

ing fluoride 투여방법이개발되어가성골의형성을억제

함으로써 척추 골밀도를 증가시키고 골절의 빈도를 감소

시켰다는보고가있어향후그결과가주목된다. 

2. 부갑상선호르몬(PTH)

일반적으로 부갑상선 기능 항진증 환자에서 고칼슘혈

증과 골다공증이 동반되는 것과 반대로 최근 PTH가 골

다공증의 치료로 골형성을 촉진하는 약물로 연구되어지

고있다. 부갑상선기능항진증환자에서는 PTH가지속

적으로 높게 유지되어 조골세포에서 IL－6 등의 싸이토

카인생성이증가되면서파골세포의활동이증가되어골

소실이발생하지만, 적당량의PTH를간헐적으로투여하

면 조골세포에서 오히려 IGF－I, II와 같은 성장인자의

생성이 증가됨으로써 조골세포에 의한 골형성이 증가되

는것으로알려졌다. 부작용으로는기립성저혈압에의한

어지러움증과다리의통증이있으며일부환자에서일시

적인경미한고칼슘혈증과요산이증가하는경향이관찰

되었으나임상적인의미는없었다. 미국식약청은 Paget

씨병환자혹은설명되지않는알칼리성포스파타제의증

가를 보이는 환자, 소아, 골에 대한 방사선 치료를 받은

환자등골육종의발생위험이증가된경우에는투여하지

말것을권고하고있다. 이외에도골전이암혹은골의악

성 종양, 골다공증 이외의 대사성 골질환, 고칼슘혈증이

있는 경우 임신 혹은 수유시에는 사용하지 말 것을 권고

하고 있다. 또한 최근 혹은 현재 요관결석을 지닌 경우,

digitalis를 복용중인경우는주의를기울여야하며, 금기

가없는경우에도투여기간은 2년이내로할것을권하고

있다. 부갑상선 호르몬은 현재 임상에서 사용이 가능한

유일한골형성촉진제로서골소주간의연결이파괴된매

우 심한 골다공증 상태로서 골절 위험이 증가되어 있는

경우적응이될것으로기대되지만고가인문제점과함께

투여방법에있어매일피하주사를하여야하므로일반적

인사용에장애가있을것으로추정된다.

3. 스트론튬(Strontium Ranelate)

스트론튬이온은수산화인회석결정에침착하는동시

에골표면에결합하여파골세포에의한골흡수를억제하

는 것으로 보인다. 한편 조골세포에서 조골 전구세포의

복제와조골세포로의분화를촉진하며, 콜라겐등을비롯

한간질합성을촉진시키는작용을보여골형성을촉진하

는기전으로이해되고있다. 결과적으로스트론튬은골흡

수를억제하는동시에골형성을촉진하는작용을지니고

있다. 일부연구결과를살펴보면폐경후골다공증여성

에서 1일 2 g의스트론튬투여로 3년후요추의골밀도를

14.4%, 대퇴골 경부에서의 골밀도를 8.3% 증가시켰고,

투여 첫 해에 새로운 척추 골절의 발생을 49%, 3년째에

는 41% 감소시켰다고 한다. 한편 스트론튬 투여에 따른

심각한부작용은보고되지않았으며가장흔한부작용으

로는 설사(6.1%)가 있었으나 투여 3개월 후에는 대부분

소실되었고, 약간의혈청칼슘농도의저하와인농도상

승이 있었으나 이 역시 3개월 정도면 안정된다고 한다.

또한 일부환자에서정상상한치의 2배가넘는크레아틴

활성효소증가가관찰되었으나근육증상을동반하지는

않았다고한다. 

아직광범위한연구결과가부족한상태이고, 비척추골

절에미치는효과가발표되지않았으며, 작용기전및골의

질에미치는효과에대한연구가더필요한상태이다. 
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