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서      론

골다공증, 골결핍증, 악성종양의 골전이 시 사용되는 de-

nosumab은 골흡수 억제제로, 파골세포를 자극하는 중간 매

개체인 receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand 

수용체를 표적으로 파골세포의 기능과 생존을 억제함으로써 

골 흡수를 막는 약제이다. Denosumab은 골다공증 환자에

서 6개월마다 피하주사로 투여 시 척추, 골반의 골절 위험도

를 낮춘다고 알려져있다.1,2) Bisphosphoneate, denosumab, 

romosozumab 같은 골흡수 억제제는 드물게 뼈의 혈액 공급 

저하를 발생시켜 뼈괴사를 유발할 수 있고, 특히 턱뼈가 괴사

되는 약물성 턱뼈괴사(medication-related osteonecrosis of 

the jaw)를 유발하기도 한다.

국내에서 대한구강악안면외과학회나 대한내분비학회 등

에서 약물성 턱뼈괴사에 대한 연구 및 발표가 꾸준히 이루어

지고 있고, 상악에 약물성 턱뼈괴사 발생 시 부비동염이 동반

되는 경우가 44% 정도로, 부비동 합병증이 흔하다고 알려진 

것에 비해 국내 이비인후과학회에서는 본 질환에 대한 증례

보고가 2012년과 2021년에 각각 한 건의 증례만 보고되었을 

정도로, 이비인후과 의사에게는 생소한 질환이다.3) 이전 보고

된 두 증례는 각각 bisphosphonate 계열의 약물과 deno-

sumab 투여 이후 발생한 약물성 턱뼈괴사 환자였고 부비동

염이 동반되어 이에 대한 부비동 내시경수술과 치과 치료 후 

회복되었다.4,5) 본 증례는 국내 최초로 보고하는 denosumab 

투여 후 발생한 하비갑개 골괴사 증례이다. 본 증례는 deno-

sumab 투여 후 발생한 하악의 약물성 턱뼈괴사로 치과에서 

치료하였지만 지속되는 상악동염으로 본원 이비인후과에 의

뢰되었던 환자에서 부비동 내시경수술 중 악골괴사와 연관된 

병변 없이 하비갑개 괴사가 발견되어 이에 대해 부분 하비갑
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개 절제술 후 효과적으로 치료된 바, 본 증례에 대해 공유하

여 임상적인 도움을 주고자 한다.

증      례

만성 신부전, 빈혈, 만성 C형 간염 과거력을 갖는 77세의 

여자 환자가 골다공증에 대해 2년 전부터 denosumab 주사

치료를 6개월마다 피하주사로 투여 받던 중, 본원 내원 8개월 

전 개인의원에서 임플란트를 위해 상악 좌측 제1, 제2 대구치, 

하악 좌측 제1, 제2 소구치, 제1, 제2 대구치를 발거한 후 좌측 

하악의 점막 치유 지연 및 하악의 치조골 노출이 8주 이상 

지속되어 이에 대해 약물성 턱뼈괴사 진단하에 denosumab 

중단 후 구강악안면외과에서 좌측 하악 약물성 턱뼈괴사에 

대해 정주 항생제와 부골절제술(sequestrectomy)을 시행하

였다. 이후 구강 내 병변은 호전되었으나 2개월 전부터 좌측 

농성 비루가 발생하여 좌측 상악동 부비동염에 대한 치료를 

위해 본원 이비인후과로 전원되었다. 좌측 농성 비루 외에 동

반되는 코 증상은 없었고 이학적 검사상 좌측 안면부에 압

통이나 열감은 없었다. 구강 점막이나 치아는 정상이었고 내

시경 소견에서 좌측 비강 외측의 부종과 중비도에서 농성 비

루가 관찰되었다(Fig. 1). 부비동 전산화단층촬영에서 좌측 

범부비동염 소견과 좌측 하비갑개의 골파괴가 확인되었다

(Fig. 2). 치과에서 amoxicillin/clavulanate 항생제 복용 중

인 상태로, 추가 항생제 처방 없이 부비동 내시경수술을 계

획하였다. 

부비동 내시경수술을 시행하였고 중비도 개창술을 통해 

Fig. 1. Preoperative endoscopic findings. A: Preoperative findings showing no bone exposure of upper jaw. B: Preoperative endoscopic 
findings showing pus discharge, swollen inferior turbinate and bulging uncinate process.

A B

Fig. 2. Preoperative CT findings. A: Coronal section of paranasal sinus (PNS) CT scan showing soft tissue density in left maxillary sinus, 
ethmoid sinus and frontal sinus. B: Axial section of PNS CT scan showing left inferior turbinate bone destruction.

A B
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좌측 상악동의 농을 배출하였다. 농을 다량 배액한 이후 좌측 

하비갑개의 괴사된 골조직이 확인되어 해당 병변과 주변 점

막을 포함하여 부분 하비갑개 절제술을 시행하였다(Fig. 3). 

부비동염에 대해서는 상악동 자연공을 넓히고 내부점막은 

보존한 후 생리식염수를 이용하여 좌측 상악동 세척을 하였

다. 수술장 소견상 상악동에 노출된 상악 뼈병변은 없었다. 

수술 후 다음날 특별한 합병증 없이 퇴원하였다. 수술 후 농

성 비루는 호전되었으며 수술 2개월째 시행한 부비동 전산

화단층촬영과 내시경 소견에서 하비갑개 및 상악동의 병변

은 호전되었다(Fig. 4).

고      찰

미국 구강악안면외과학회에 따르면 약물성 턱뼈괴사를 진

단하기 위해서는 현재 혹은 과거에 골흡수 억제제 단독 혹은 

면역 조절제(immune modulator), 혈관형성 억제제(antian-

giogenic medication)와 함께 투여한 병력과, 8주 이상 지속

된 구강악안면영역의 뼈 노출 또는 구강 외, 구강 내 누공이 

있어야 하며 악골에 방사선 조사 병력이나 전이의 소견이 없

어야한다.6)

미국 구강악안면외과학회에서는 약물성 턱뼈괴사에 대해 

0에서 3기까지 병기를 나누고 있다. 0기는 골괴사의 임상적 

Fig. 3. Intraoperative findings. A: Intraoperative endoscopic findings showing necrotic inferior turbinate bone after middle meatal antros-
tomy (arrow). B: Gross image of specimens. Inferior turbinate mucosa including necrotic bone.

A B

Fig. 4. Postoperative findings 2 months after surgery. A: Endoscopic view of left maxillary sinus showing complete healing and resolved 
infection. B: Coronal section of paranasal sinus CT scan showing resolved sinusitis. Maxillary, ethmoid and frontal sinus aeration was 
restored.

A B
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증거는 없지만 비특이적인 증상이나 영상소견을 보일 때, 1기

는 골노출이나 골괴사는 있으나 무증상이며 감염, 염증을 보

이지 않는 경우, 2기는 골노출이나 골괴사와 함께 증상, 감염, 

염증을 보일 때, 3기는 2기 소견에 더해서 병변이 치조골을 

넘거나 병적 골절이 있는 경우이다.7)

하비갑개 괴사는 코카인 남용 환자에서 코카인의 혈관 수

축작용, 점막 자극, 독성으로 인해 발생하는 경우, 비출혈에 

대해 접형구개동맥 결찰 후 혈액공급의 감소로 발생하는 경

우, 고주파 절제술 후 발생하는 경우가 보고된바 있으나 본 

증례와 같이 골흡수 억제제로 인한 하비갑개 골괴사는 보고

된 바가 없다.8-10) 본 증례의 하비갑개 골괴사는 병력상 약물

성 턱뼈괴사에서 뼈의 괴사가 일어나는 것과 같은 기전으로 

발생된 것으로 추정되며, 약물성 턱뼈괴사 발생에 대한 명확

한 기전은 아직 밝혀지지 않았지만 몇 가지 가설이 제기되고 

있다. 골흡수 억제제가 파골세포의 형성이나 분화 및 기능을 

저하시켜 골 재생성(bone remodeling)을 억제한다는 것이 

약물성 턱뼈괴사에 주된 가설이다. Bisphosphonate를 복용

한 환자의 괴사한 뼈를 대상으로 시행된 연구에서 기능하지 

않는 파골세포 양의 증가가 관찰되어 앞의 가설을 지지하고 

있다.11) 또한 혈관신생성의 억제도 하나의 기전으로 제기되고 

있다. Bisphosphonate 복용 시 약물성 턱뼈괴사 병변 주변

으로 혈관분포가 저하되어 있고 뼈의 회복 단계에서도 미세

혈관의 양의 감소가 있었다는 동물 연구가 이를 뒷받침하고 

있다.12) 그 외에도 면역기능 장애나 유전적 요인도 연관이 있

다고 알려져 있다.

스테로이드 복용, 흡연, 빈혈, 암환자인 경우, 치조골 수술, 

발치, 치주질환 같은 국소적인 요인이 있는 경우 약물성 턱뼈

괴사 위험도를 높인다고 알려져 있다.7) 본 증례에서는 빈혈과 

발치가 위험인자였다고 할 수 있겠다.

코카인 남용, 접형구개동맥 결찰, 고주파 절제술 후 발생하

는 하비갑개 괴사의 경우 유발 약제의 중단, 필요 시 괴사부

위의 제거가 필요하다.8-10) 본 증례의 경우 약물성 턱뼈괴사

와 같은 기전으로 발생했다고 보이며, 미국 구강악안면외과

악회의 2022년도 가이드라인에 따르면 약물성 턱뼈괴사의 치

료방법은 병기에 따라 나누어 제시하고 있다. 모든 병기에 있

어 비수술적 치료 혹은 수술적 치료 둘 다 고려할 수 있고 2기 

이상부터 항생제를 사용하도록 권고된다. 수술적 치료 시 괴

사된 골조직을 잘 제거해야 치료 성공률이 높다고 알려져 있

고, 1기에서는 치조골절제술, 2기부터는 상악골 하부구조 부

분절제술을 통해 명확히 괴사된 뼈의 경계를 넘어 정상적인 

출혈을 보이는 건강한 뼈가 확인되는 지점까지 절제하라고 

권고하고 있다.7) 본 증례에서는 상악골에서의 병변은 확인되

지 않아 구강을 통한 상악골 절제 없이 비강을 통해 괴사되

어 노출된 하비갑개 뼈만 완전히 제거해서 성공적으로 치료

할 수 있었다. 약물성 턱뼈괴사의 비수술적 치료는 클로르헥

시딘 가글, 통증 조절, 부골제거술을 포함하며, 그 외에 고압

산소 치료나 비타민 E, 펜톡시필린도 보조적인 치료로 연구

된바 있으나 이에 대한 효과는 명확히 증명되지는 못한 상태

이다.13,14)

약물성 턱뼈괴사에서 부비동염이 동반되는 원인은 골파괴

와 이차 감염 때문으로 여겨지며 부비동염이 동반된 약물성 

턱뼈괴사에서 부비동 내시경수술에 대한 효과나 치료 방법

에 대한 가이드라인은 정립되지 않은 상태이다. 2021년 시행

된 연구에 따르면 상악동 부비동염이 동반된 3기 약물성 턱

뼈괴사 환자에서 부비동 내시경수술과 치과 수술을 동시에 

시행한 군과 치과 수술만 단독으로 시행한 군을 치료 4개월 

뒤 비교하였을 때 각각 84.2%, 37.5%의 호전율을 보이며 통

계적으로 유의미한 차이를 보였다.15)

약물성 턱뼈괴사는 구강악안면외과, 내분비내과에서 최근 

많은 연구와 보고가 되며, 부비동 합병증도 발생할 수 있는데

도 불구하고 이비인후과에서는 보고된 바가 적고 생소한 질

환이다. 부비동염이 약물로 인한 턱뼈괴사의 합병증 혹은 본 

증례처럼 약물로 인해 발생한 하비갑개 골괴사가 원인일 수 

있지만, 주의하지 않으면 단순 부비동염이나 치성 부비동염

으로 간과될 수 있어 이비인후과 의사들도 반드시 인지해야 

한다. 본 증례와 같이 골흡수 억제제 복용 후 하비갑개에서도 

단독 병변으로 나타날 수 있어, 비강 및 부비동에서 뼈괴사

가 의심되는 경우 골흡수 억제제 복용 여부의 확인이 필요하

다. 이를 인지하지 못하고 수술 시 하비도 개창술이나 견치

와 접근법을 사용하여 상악골 처치를 하는 경우 오히려 골괴

사를 유발할 수 있어 주의하여야 한다.
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