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골다공증 치료제는 골흡수억제

제(antiresorptive drug)와

골형성자극제(formation stimula-

tor)로 나눌 수 있다. 골흡수억제제

로는 칼슘, 에스트로겐, 칼시토닌,

비스포스포네이트(bisphospho-

nate), 비타민 D 등이 있으며, 골흡

수를 억제하여 골교체율을 감소시킨

다. 골흡수와 골형성은 밀접하게 연

결되어 있기 때문에 골흡수억제제

사용 수 개월 후 새로운 평형상태에

도달하면 골형성도 감소하게 된다.

골량을 증가시키는 골형성자극제로

는 현재 부갑상선 호르몬이 유일하

며최근 strontium ranelate가추가

되었다.  

칼슘 및 비타민 D

1. 칼슘 제제

충분한 칼슘의 섭취는 칼슘 부족

을 보충하여 주고, 부갑상선호르몬
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Abstract

Osteoporosis, now defined as a disease characterized by a low bone mass and a
microarchitectural deterioration of bone tissue leading to an enhanced bone

fragility and fracture risk, is a major public health problem, affecting 200 million indi-
viduals worldwide. Optimal treatment and prevention of osteoporosis require modifi-
cation of risk factors, particularly smoking cessation, adequate physical activity, and
attention to diet, in addition to pharmacologic intervention. A number of pharmaco-
logic options are now available to health care providers. The estrogens and raloxifene
both prevent bone loss in postmenopausal women, and the estrogens probably also
decrease the risk of first fracture. There is a good evidence that raloxifene prevents
further fractures in postmenopausal women who already have had fractures and
some evidence that estrogen does as well. Bisphosphonate alendronate prevents
bone loss and reduces fractures in healthy and osteoporotic postmenopausal
women, and in osteoporotic men as well. Risedronate is more potent and has fewer
upper gastrointestinal side effects than alendronate, and reduces the incidence of
fractures in osteoporotic women. An intermittent use of potent bisphosphonate
zoledronate also increases bone mineral density and may become an alternative in
the prevention and treatment of osteoporosis. Calcitonin increases bone mineral
density in early postmenopausal women and men with idiopathic osteoporosis, and
also reduces the risk of new fractures in osteoporotic women. All of the agents dis-
cussed above prevent bone resorption, whereas teriparatide increases bone forma-
tion and is effective in the treatment of osteoporotic women and men. Bisphos-
phonates are also effective in the treatment of secondary osteoporosis associated
with the use of glucocorticoids to treat inflammation or prevent rejection after trans-
plantation. New avenues for targeting osteoporosis will emerge as our knowledge of
the regulatory mechanisms of bone remodelling increases, although issues of tissue
specificity may remain to be solved.   
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의분비를억제하여골흡수에의한골량감소를줄여주는

효과가 있다. 최고골량이 형성되는 시기인 청소년기와

20~30대의 적절한 칼슘 섭취는 최고골량을 유지시켜 주

고, 노인에서는 칼슘 흡수가 저하되어 있으므로 충분한

양의 칼슘을 공급하는 것이 골소실을 지연시켜 골다공증

의 발생을 예방하는 데 도움이 된다(1, 2). 또한 폐경기

이후 여성에서 estrogen과 병용하면 골소실을 보다 효과

적으로예방할수있는것으로되어있다(3).

칼슘의적절한섭취량에대하여미국NIH Concensus

Conference on Osteoporosis에서는 남성 및 폐경기 이

전의 여성이나 estrogen 치료를 받고있는 여성에서는 하

루1,000mg을, 폐경기이후의여성에서는하루1,500mg

의칼슘섭취를권장하고있다. 우유와낙농제품의섭취가

권장되며, 서구인에 비하여 우유나 낙농제품의 섭취가 적

은 한국인에서는 식사만으로 칼슘 섭취가 모자라는 경우

가 많은데, 이러한 경우에는 경구 칼슘 제제의 공급이 필

요하다.

주의할 점은 필요 이상의 칼슘을 섭취할 경우 칼슘 배

설의증가로인하여요로결석이발생할수있으므로요로

결석의 병력이 있는 경우 주의를 요하며 소변의 칼슘 배

설량은하루100~250mg으로유지하는것이좋다.

2. 비타민 D

비타민 D는 주로 피부에서 자외선에 의해 생성되거나

음식을 통해서 섭취됨으로써 비타민 D를 얼마나 흡수하

는것이좋다고하는것이어렵다. 그러나최근필자가참

여하였던 다국적 연구 결과에 의하면 한국 폐경 후 골다

공증 여성의 평균 25(OH)vitamin D3 농도가 연구에 참

여하였던 18개 국가 중에서 레바논 다음으로 가장 낮은

결과를 나타내었다. 또한 비타민 D의 적정수준을

30ng/ml를기준으로했을때전세계적으로전체골다공

증을 지닌 폐경 이후 여성의 64%가 비타민 D 부족을 나

타냈고, 적도 지역을 제외한 다른 여러 나라들에서는 굉

장히 높은 비율로 비타민 D 부족이 발견되고 있는 것을

볼 수 있었다. 따라서 그동안 적정한 비타민 D 섭취량으

로 일일 200~400IU가 권고되었고 임신－수유부에서만

600IU 이상의 비타민 D가 적당하다고 하였으나 혈중

PTH의 상승을 적절히 억제할 수 있는 효과를 나타내려

면일일 800IU까지도필요할것으로보이며정확한가이

드라인은향후도출되어야할과제로보인다. 

골흡수 억제제(Antiresorptive)

현재 임상에서 많이 사용되고 있는 골다공증의 치료제

는대부분이골흡수억제제로서, 골흡수를억제하여골교

체율(bone turnover rate)을낮추는것이주된작용으로

기대되는효과는골소실률을낮추는것이다. 골흡수와골

형성은밀접하게연결되어있기때문에골흡수억제제사

용 수 개월 후 골형성도 감소되어 새로운 평형상태에 도

달하게된다. 따라서새로운평형상태가이루어지기전에

는 약간의 골형성이 증가되나 이후에는 골형성의 증가는

없이골소실률만감소되게된다. 이러한효과는골교체율

이 증가되어 있을 때 현저하다. 그러나 골량이 증가되지

않더라도 골절률이 현저히 감소되는 것이 증명되었으며,

이는 아마도 골의 질 또는 미세구조의 호전에 의할 것으

로 생각된다. 주로 사용되는 약제로는 estrogen, calci-

tonin, bisphosphonate, raloxifene 등이있다.

1. Estrogen

여성에서 폐경기 이후에 골소실이 급격히 증가되므로

estrogen은 폐경기 여성에서 골소실을 방지하기 위한 가

장 효과적인 약제 중의 하나이다. Estrogen이 골흡수를
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억제하는 정확한 기전은 아직 분명

히 밝혀져 있지 않으나 조골세포에

작용하여 파골세포를 활성화시키는

interleukin－6의 분비를 억제함으

로써 파골세포의 활성을 억제하는

것으로 생각되고 있다(4). 뿐만 아

니라estrogen은혈중1,25(OH)2D

농도를 높이고 장에서의 칼슘 흡수

를 증가시키는 효과도 있는 것으로

보고되어있다(5). 

호르몬대체요법이요골, 전완부,

대퇴골에서골밀도를증가시킬수있다는증거는이미많

은 연구를 통해 입증이 된 바 있다. 대표적인 연구들로는

Postmenopausal Estrogen/Progestin Intervention

(PEPI) trial, Women’s HOPE study 등이 있고 최근

Osteoporosis Research Advisory Group에서 발표한

meta－analysis에서도 일관된 결과가 도출되었다(6).

이 연구들에서는 폐경 후 호르몬 대체요법을 할 경우 대

조군에 비해 척추에서의 골밀도를 3.5~7%, 대퇴골에서

2~4%, 전완부에서 3~4.5% 증가시킨다고 보고하고 있

다. 이러한증거에근거하여수십년간호르몬대체요법은

폐경후골다공증의예방에있어일차약제로이용되어왔

다. 최근발표된WHI 연구에따르면자궁적출술을시행받

지 않은 환자에게 conjugated estrogen 0.625mg/d과

medroxyprogesterone 2.5mg을 투여할 경우 척추골절

과 고관절 골절의 발생을 각각 34% 감소시켰다고 하며

(7), 자궁적출술을 시행받은 환자들에게 conjugated

estrogen 0.625mg/d을 투여한 결과 척추골절을 38%,

고관절 골절을 39% 감소시킬 수 있음이 입증되었다(8).

WHI 연구 결과는 심혈관계 질환 및 유방암에 대한 위험

이입증됨으로해서주목을받은연구이나골다공증의치

료 효과를 처음으로 입증한 대규모 randomized con-

trolled trial 이기도하다. 

Estrogen은 LDL－cholesterol 농도를 낮추고 HDL－

cholesterol 농도를 증가시키며, 혈관벽에 지질의 축적을

억제하고, LDL의 산화, 혈관내피세포 및 평활근의 증식

등도 억제하여 심혈관질환의 위험도를 낮추는 효과가 있

는 것으로 알려져 왔으나 최근 HERS나 WHI 등 대규모

임상연구에 따르면 기존에 협심증이나 심근 경색증 등을

지니고 있던 환자 혹은 관상동맥질환의 기왕력이 없던 사

람들에게 conjugated estrogen 0.625mg/d과 medroxy-

progesterone 2.5mg을 투여할 경우 오히려 관상동맥 및

뇌졸중의 위험을 증가시킴이 보고되어(9) 심혈관계 질환

에 대한 효과는 재평가되고 있으며 금년에는 자궁적출술

을 시행받은 여성에서 conjugated estrogen만 단독으로

0.625mg/d 투여할 경우에는 뇌졸중의 위험은 여전히 증

가하지만 심혈관계 위험에는 영향이 없어 아직도 혼동스

러운상황이다.

2. Calcitonin

Calcitonin은 32개의 아미노산으로 구성된 peptide로

그림 1. Changes in bone mineral density in the subjects participated in the PROOF
study
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서 갑상선의 C 세포에서 생성되며,

파골세포에 직접 작용하여 골 흡수

를 강력히 억제시킨다. Salmon

calcitonin이 human calcitonin보

다작용이더강하고작용시간이길

어서 주로 사용되며 eel calcitonin

제제도 사용되고 있다. Salmon

calcitonin 100IU/day로 근육주사

또는 비강분무로 사용하며, 비강분

무제는 동량의 주사제에 비해 40%

의효과를나타내며환자자신이쉽

게사용할수있는장점이있으므로

사용이증가하고있다. 용량은일일

200IU을 투여하였을 때 골밀도에 대한 효과가 가장 커

서최소한일일 200IU을사용하여야하는것으로의견이

모아지고있다. 

여러연구에서칼시토닌투여후관찰된골밀도의증가

폭은 대개 2%를 넘지 않으며 PROOF 연구에서도 1.5%

정도로 대개 투여 후 1년째까지 증가하였으며 그 이후로

는 4년까지 더 이상의 증가가 관찰되지 않았다(그림

1)(10). 이러한 수치는 에스트로겐이나 알렌드로네이트

보다훨씬작으며랄록시펜투여시보다도작아보인다. 

Chesnut Ⅲ등은비강내연어칼시토닌투여에대한이

중맹검, 무작위, 위약대조로연구(PROOF study)를시행

한결과511명이 5년간의임상시험을완료하였는데, 새로

운척추골절의발생이1일200IU 투여군에서대조군에비

하여 36% 적었으며 척추골절을 semiquantitative

analysis하는 방법인 spinal deformity index는 52%가

줄어들어서 결국 새로운 척추골절/1,000patient－X－

ray－years는 40%(p=0.02) 감소하였다. 100IU 투여군

과 400IU 투여군에서는 골절예방 효과의 차이가 통계적

으로 유의하지는 않았다. 요추골밀도는 투여 전과 비교하

여 5년 후 칼시토닌 투여군 모두에서 1~1.5% 유의하게

증가하였다. 골흡수 지표인 혈청 C－telopeptide는 대조

군에 비하여 200IU 투여군에서 12%, 400IU 투여군에서

14% 유의하게 감소하였다(10). 골밀도의 증가폭이 크지

않음에도 불구하고 골절 예방폭이 꽤 큰 점이 주목되는

데, 골밀도 증가와 골절률 예방 사이의 관계가 직선적인

비례관계가 아니며 exponential하다는 점은 골밀도가 낮

은상태에서는골밀도를약간만이라도개선시키면골절률

을많이개선시킬수있다는점을의미한다고하겠다.

Calcitonin의 또다른 효과 중의 하나는 진통효과로서

골다공증환자에서요추의압박골절이있을때통증을경

감시켜 주므로 유용하지만 골절 초기에 사용해야 효과가

크며, 투여 후 1~2주에 효과가 없으면 효과가 없는 것으

로판정하여야한다. 

Calcitonin 치료의 문제점은 주사 혹은 비강분무를 하

여야 한다는 점과 장기간 사용시 내성이 생길 수 있으므

로몇개월씩휴식기간이필요하다는것이다.

* p＜0.05 vs. placebo 

그림 2. Changes in bone mineral density in the VERT study

placebo

risedronate 5mg
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3. Bisphosphonate

Bisphosphonate는 pyrophosphate의 유사체로서,

P－C－P 결합으로대치되어있어효소에의해쉽게가수

분해되지 않기 때문에 체내에서 오래 작용할 수 있다.

Bisphosphonate가 작용하는 기전은 최근에 많이 연구가

되었는데, pyrophosphoate와 구조적으로 유사한

etidronate, clodronate, tiludronate 등과 측부사슬에

nitrogen을 포함한 amino－bisphosphonate가 서로 다

른 작용기전을 지니고 있다고 한다. 즉, pyrophosphate

와 유사한 bisphosphonate는 세포 내에서 가수분해되지

않는 ATP analogue를 형성하여 세포에 toxic effect를

나타내는 반면 amino－bisphosphonate는 파골세포 내

에서 mevalonate pathway를 억제하여 결국 small

GTPas의 prenylation에 필요한 farnesyl－diphospho-

nate, 혹은 geranylgeranyl－diphosphonate 합성을 방

해하는 것으로 알려져 있으며 이는 궁극적으로 파골세포

의활성감소와세포사멸을초래한다고한다. 

임상적으로 Paget’s disease나 악성 종양에 의한 고칼

슘혈증의 치료에 이용되어 왔으며, 골다공증의 치료에도

유용한 약제로 사용되고 있다. 가정 먼저 사용되기 시작

한 Etidronate는 400mg/day로 2주간 투여하고 13주간

calcium carbonate 500mg/day를 교대로 투여하는 주기

적 요법을 할 경우 골석회화의 감소없이 척추 골량이 증

가되고 척추골절률이 감소되는 것으로 보고되어 있다

(11). Etidronate 사용시주의할점은위장관에서의흡수

율이 1~9%로 매우 낮고, 칼슘이나 유제품과 병용하면

더욱 흡수가 억제되므로 반드시 공복에 물과 함께 복용하

여야한다.

새로이개발된소위2세대비스포스포네이트계통의약

제 중 가장 대표적인 것인 Alendronate는 폐경 후 골다

공증 환자에게 투여시 3년간 요추에서 8.8%, 대퇴골의

경우 5.9%의 골밀도 증가를 가져왔고 척추 및 고관절 골

절의 빈도도 약 50% 정도 감소시키는 것이 입증되었다

(12). 골절예방 효과는 FIT 연구 결과에 의하면 과거 골

절이있던군에서도새로운척추골절의발생을 47% 줄였

다고 한다(13). 현재 폐경 후 골다공증의 치료, 예방 및

스테로이드에 의한 골다공증 치료에 대해 FDA의 승인을

받은상태이다. 

Risedronate는 3세대 bisphosphonate 약제로서

Alendronate보다 potent하여 일일 5mg이 치료 용량이

며, 치료시작후6개월부터골밀도증가가나타나고미국

그림 3. Changes in bone mineral density in the subjects tak-
ing alendronate (● 5mg alendronate, ■ 10mg alen-
dronate, ◆ Discontinuation group; alendronate 20mg
for 2 years 䧀 5mg 5 years 䧀 placebo 5 years)
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및 캐나다에서 시행된 Vertebral Efficacy with Ri-

sedronate Therapy(VERT Studies)에 따르면 최소한

1개 이상의 척추골절을 지닌 폐경 후 여성 2,458명에게

5mg씩 3년간투여시요추및대퇴골경부골밀도가각각

5.4%, 1.6% 증가하였다고 한다(14). 이러한 골밀도의

증가는 골절의 예방으로 이어져서 VERT study에서 3년

간 risedronate 5mg 투여가 새로운 척추골절을

41~49%, 비척추골절을 33~39% 감소시킴이 보고되었

으며방사선학적척추골절의경우치료첫 1년이내에골

절률감소가 65%에이른다고하였다(그림 2). 대퇴골골

절의 경우 일일 5mg의 치료 용량으로 70세 이상 여성

9,331명에게 3년간 투여시 새로운 대퇴골 골절의 발생이

평균 30% 감소하였으며(상대 위험도 0.7, 95% 신뢰구

간 0.6~0.9) 이 중 골다공증을 지닌 70~79세 사이의

5,445명의 여성만을 분석하였을 때 대퇴골의 골절을 평

균 40%, 척추골절의 발생이 평균 41%(상대 위험도 0.6,

95% 신뢰구간0.4~0.9) 감소시켰다고한다. 

비스포스포네이트 제제는 강력한 골흡수 억제작용이

있음으로 해서 장기간 사용시 골의 질에 좋지 않은 영향

을 미칠 것이 우려되어 왔다.

Alendronate를 10년간 투여한 결

과 지속적으로 골밀도가 증가하는

한편 골절예방 효과도 지속되었다

고 하였으나(그림 3) 최근 6년간

pamidronate 투여 후 osteopetro-

sis 발생예가보고되었으며, 3~8년

동안 alendronate를 투여받았던

9명의 환자들에서 자발적 비척추골

절이 발생되었고 골절 융합의 지연

되었으며 조직검사상 골형성 지표

가 심히 억제되어 있음이 보고되어

(그림 4) 장기간의 비스포스포네이트 투여의 안전성에

의문이제기되었다.

경구로투여하는약제의경우가장문제가되는것은위

장관증상으로오심, 구토, 소화불량등이있을수있고아

미노－비스포스포네이트의 경우 식도염을 유발할 수 있어

서큰컵으로한컵이상의맹물과함께복용하고적어도30

분에서1시간이상눕지않도록하는것을권하여야한다.

4. SERM(Selective Estrogen Receptor Modulator)

에스트로젠은 골밀도 증가 및 골절예방 효과 이외에도

폐경 후 증상개선, 심혈관계 보호효과 등으로 아직까지

폐경후골다공증치료에있어표준치료법으로인식되고

있다. 그러나 유방암, 자궁내막암 혹은 자궁내막증의 발

생 가능성에 대해서는 아직까지 논란이 많은 실정이다.

에스트로겐의 수용체가 존재하는 조직 중 일부 조직에서

는 에스트로겐의 협력제(agonist)로 일부에서는 에스트

로겐의 길항제(antagonist)의 역할을 하는 소위 SERM

(Selective Estrogen Receptor Modulator)이 개발되어

관심이 고조되고 있다. 이에 속하는 약제로는 유방암 환

그림 4. Cumulative fracture incidence in the subjects participated in the MORE
study
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자의 호르몬 항암요법으로 이미 잘 알려진 Tamoxifen과

Raloxifen, Toremifene 등이있다. 

Raloxifene은 골다공증의 치료를 위해 처음으로 전 세

계적으로 사용된 SERM으로 골 조직에서는 에스트로겐

효현제, 유방이나 자궁내막에서는 에스트로겐 길항제로

작용하는 bezothiophene계의 물질이다. 미국 식약청은

폐경 후 골다공증의 예방제로 1997년에, 골다공증 치료

제로1999년에각각그사용을허가하였다.

Raloxifene이 골절에 미치는 영향을 평가한 연구로는

대표적인 것이 25개국 180개의 병원에서 시행된 MORE

(Multiple Outcomes of Raloxifene Evaluation) 연구

이다. 36개월 후 추적 검사가 된 총 6,828명 중 503명에

서 척추골절이 발생하였는데 raloxifene 60mg, 120mg

투여군은 각각 상대위험도가 각각 0.7(95% CI, 0.5~

0.8)와 0.5(95% CI, 0.3~0.7)로 기왕의 골절 여부와

관계없이 의미있게 새로운 척추골절의 발생을 감소시켰

다. 비척추골절 중 단지 발목골절

위험도만이 통계적으로 유의하게

감소하였으며, 대퇴부 골절 위험도

는 감소되지 않았다(그림 4)(15).

MORE 연구에서 raloxifene 투여

에 따른 골밀도의 증가와 골교체율

의 감소는 60mg군에서는 36개월간

척추 골밀도가 2.6%, 대퇴 경부 골

밀도가 2.1% 증가하였고, 골대사

지표는 raloxifene을 60mg 투여하

였을 때 osteocalcin의 경우 26.3%

감소하였고, 요 C－telopeptide인

경우 34.0% 감소하여 골대사 지

표의 억제 효과가 지속됨을 보고

하였다.

Raloxifene 투여에의해골밀도의증가폭이크지않음

에도불구하고골절률을큰폭으로감소시키는현상은결

국 raloxifene 투여에 의한 골밀도의 증가는 골절률을 감

소시키는데일부만기여하였을것이라는것을시사한다.

실제로 logistic regression model을 이용하여 대퇴골 골

밀도의증가가척추골절위험감소에미치는영향을분석

한 결과 골밀도의 증가는 골절 위험률을 감소의 4%만을

설명할 수 있다고 한다(16). 이러한 현상을 설명하기 위

해최근“골의질”개념이등장하였는데, 즉 raloxifene은

골밀도는 별로 크게 증가시키지 않으면서도 소위 골의

“질”을개선시켜서골의강도를증가시키고그결과골절

의 위험을 감소시킨다는 것이다. 골의 질을 결정하는 요

인들로는 골교체율, 무기질화, 미세손상의 축적 등이 알

려졌으며 raloxifene이골교체율을지나치게억제하지않

으며 골밀도를 증가시킴으로써 골절 위험을 감소시키는

것으로이해하고있다. 

그림 5. Mechanism of action of parathyroid hormone
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골형성 자극제(Bone Formation Stimulator)

골밀도가골절역치이하로이미감소되어있는환자들에

서는골흡수억제제만으로는골절위험도를낮출수없기때

문에골량을골절역치이상으로증가시켜주어야한다. 또한

골교체율이 낮은 골다공증 환자에서는 골흡수 억제제가 별

로효과가없고, 골형성을증가시키는치료가필요하다. 

1. 부갑상선 호르몬(PTH)

부갑상선 호르몬이 부갑상선 기능항진증에서 보는 바

와 같은 골흡수 작용만 있는 것이 아니라 골형성을 촉진

시킬 수도 있다는 것은 70여년 전에 처음으로 알려지게

되었으며후에알려진것은부갑상선호르몬의골형성촉

진작용은 높은 농도의 부갑상선 호르몬에 일시적으로 노

출될때에나타나고지속적으로고농도에노출될경우소

실된다는 것이었다. 지속적으로 부갑상선 호르몬이 높게

유지될 경우 부갑상선 기능항진증에서와 같이 혈청 칼슘

이증가하고골흡수가증가하게된다.

한가지호르몬이어떤경우에는골에동화작용을나타

내고어떤경우에는이화작용을나타내는현상은매우흥

미로우며 각각 다른 기전으로 상반되는 효과를 나타냄이

알려져 왔는데, 골형성 촉진작용은 주로 matrix growth

factor를 통하거나 인슐린양성장인자(IGF－1)를 통해

나타내는것으로알려졌다(그림5)(16). 

Neer 등은 척추골절을 지니고 있는 1,600여명의 폐경

후 여성을 대상으로 부갑상선 호르몬을 일일 20mg 혹은

40mg씩 인슐린 펜과 같은 기구를 이용하여 피하주사하

고 그 결과를 관찰하였는데, 부갑상선 호르몬 투여군의

경우(20mg군과 40mg군을 합한 경우) 대조군에 비해 척

추골절의상대위험도가 33%(즉, 1/3로감소), 비척추골

절의 경우 47%(1/2로 감소)로 감소되었다(그림 6)(17).

단일골절보다 삶의 질에 더 큰 영향을 미치는 다발성 골

절의 경우도 77~86% 감소시키는 것으로 나타났다. 이

러한골절률의감소는골밀도의증가가동반되었는데, 요

추의 경우 부갑상선 호르몬 일일 20mg 투여시 9.7%,

40mg 투여시 13.7% 증가하였으며 대퇴골 경부에서는

각각 2.8%와 5.1% 증가하였다. 그러나 요골 간부(radi-

al shaft)에서는 대조군에서 1.3% 감소한 데 비해 20mg

군과 40mg군에서 각각 2.1%와 3.2%(p＜0.001) 감소하

였다고한다.

그림 6. Reduction of fracture rate in response to parathyroid hormone therapy
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2. Strontium

아직까지 Strontium ranelate이 어떤 기전으로 작용

하는지는 정확히 모르나 strontium 이온이 hydroxyapa-

tite crystal에 침착하는 동시에 표면에 결합하여 파골세

포에 의한 골흡수를 억제할 것으로 보인다. 마우스 두개

골 세포 배양을 이용한 연구에 따르면 Strontium ra-

nelate는 파골 전구세포로부터 파골세포로의 분화를 억

제하며 파골세포에 의한 골흡수를 억제하는 한편 조골세

포에서는 조골전구세포(preosteoblast)의 replication과

조골세포로의 분화를 촉진하며 조골세포에서는 콜라겐

등을 비롯한 간질 합성을 촉진시킨다고 한다(그림

7)(18).

폐경 후 골다공증 치료에서 Strontium ranelate의 효

과를 분석하고자 하는 3상 연구로 SOTI 연구 결과가 최

근 New England Journal of Medicine에 발표되었는

데, Strontium ranelate 일일 2g 투여는 투여 첫 해에 새

로운 척추골절의 발생을 49%, 3년째에는 41%(relative

risk 0.59, 95% CI 0.48~0.73) 감소시켰다고 한다.

Strontium ranelate 투여는3년후요추에서의골밀도를

14.4%, 대퇴골 경부에서의 골밀도

를 8.3% 증가시켰으며 골형성 표

지자인 bone－specific alkaline

phosphatase는 상승시킨 반면 골

흡수 표지자인 C－telopeptide는

감소시켰다고 한다(19). 심각한 부

작용의 발생은 위약군과 차이가 없

었다고 한다. 이러한 연구 결과는

골흡수를 억제하는 동시에 골형성

을 촉진시킨다는 in vitro 및 in

vivo 연구결과와잘부합되는소견

이라고 할 수 있다. 현재까지

Strontium ranelate 투여에 따른 심각한 부작용은 보고

되지않았으며가장흔한부작용으로는설사(6.1%)가있

었는데, 투여 3개월 후에는 대부분 소실되었다고 한다.

혈청칼슘농도는 0.20~0.32mg/dL 낮아지며인농도는

0.25~0.37mg/dL 정도 높아진다고 하나 이 역시 3개월

정도면 안정된다고 한다. 또한 일부 환자에서 정상 상한

치의 2배가 넘는 creatinine kinase 수치가 관찰되었으

나근육증상을동반하지는않았다고한다. 
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Peer Reviewer Commentary

본 논문은 최근 증가하는 폐경 후 골다공증 환자의 적절한 치료를 위해 골흡수 억제제 뿐만 아니라 골형성 촉진제에

대해 자세히 그 기전과 관련 논문들에 대해 기술하고 있다. 국내에서도 폐경 후 여성의 약 1/3에서 골다공증이 진단

되고 있으며 이들을 대상으로 설문조사를 시행한 결과 90% 이상에서 골다공증이란 질병에 대해 알고 있지만 골밀

도 검사를 시행한 경우는 이 중 약 60%이며, 골다공증 진단을 받고 치료를 시작하는 경우는 이 중 약 40% 정도 밖

에 안되어 실제로 골다공증을 치료받고 있는 인구는 전체의 약 1/4 정도에 국한되고 있는 실정이다. 이러한 상황에서

정확한 가이드라인 아래 각 개인에 맞는 약제의 선택은 환자의 compliance를 높이는 데 필수적이라 하겠다. 본 논

문은 이러한 욕구를 적절히 충족시켜 주었음을 확인할 수 있었고, 향후 1~2년 내 국내 시장에 나올 약제에 대해서도

자세히 그 기전과 병태생리, 현재까지의 임상 결과 등에 대한 설명을 담고 있어 진료실의 임상의에게 많은 도움이 되

리라 생각된다. 단지 국내 사정에 맞는 보험적용 요령과 복합요법의 경우 등에 대한 언급이 빠져 있어 아쉬운 점이라

하겠다.

변 동 원 (순천향의대 내과)


