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서  론

칼슘은	인체에서	5번째로	풍부한	원소로	성인에서	1,000	g	정도	
체내에	있으며	식이로만	보충할	수	있는	필수	영양	물질이다.	전체	
몸의	칼슘의	99%가	뼈에	저장되고	이	중의	99%가	주로	무기물	결
정	형태로	존재한다.	나머지	1%만이	체외	칼슘과	교체되면서	세포	
내액과	외액에	균등하게	분포한다.
칼슘	이온은	인체에서	세포	내외	중요한	역할을	하며	다양한	조

직에서	적절한	기능을	유지하기	위해	세밀하게	조절된다.	세포	외	
칼슘은	연골과	골격의	주요	구성분일	뿐만	아니라	심장과	근육에

서는	흥분수축결합,	신경계에서는	시냅스	전달,	혈소판	활성	및	응
고,	세포	외	배출	작용을	주로	함으로써	여러	호르몬의	분비에까지	
관여한다.	세포	내	칼슘은	세포	외	칼슘보다	10,000배	낮은	농도를	
유지하면서	세포	분열,	근육	수축,	세포	이동,	막	전달과	분비	등에	
있어서	신호전달자로서	중요한	역할을	한다[1,2].	

칼슘의	세포	외	농도는	뼈의	무기물화에	의해	유기적으로	조절된

다.	이런	이온들의	체액	농도는	연부조직에서	저절로	침전을	일으

킬	수	있는	농도와	가깝다.	하지만	아직은	알지	못하는	기전에	의하

여	조직에서	칼슘과	인의	침전을	막고	있으며	골격에서만	칼슘과	인
의	침착이	일어난다.	이러한	사실은	강력한	내분비	조절	기전이	칼
슘과	인의	농도를	좁은	범위에서	유지하기	위해	진화해	왔음을	시사

한다.	이런	기전에	관여하는	물질에는	부갑상선	호르몬(parathyroid	
hormone,	PTH),	칼시토닌,	비타민	D	(칼시트리올),	섬유모세포	성
장	인자	23	(fibroblast	growth	factor	23,	FGF23)이	있다[3].	각	호르

몬은	혈청	칼슘의	미세한	변화에도	민감하게	반응하여	상호작용

하면서	위장관,	골격,	신세뇨관에서	강력하게	칼슘	수치를	조절한

다.	예를	들어	부갑상선에	있는	칼슘	감지	수용체(calcium-sensing	
receptor,	CaSR)는	부갑상선	호르몬	분비를	조절하고	신장에	있는	
칼슘	감지	수용체는	부갑상선	호르몬이나	칼시트리올과는	독립적

으로	세뇨관에서	칼슘	재흡수를	조정한다[4].	
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Calcium balance refers to the state of calcium body stores which are primarily in bone, de-
termined largely as a function of dietary intake, intestinal absorption, renal excretion, and 
bone remodeling. Calcium homeostasis refers to the hormonal regulation of serum ion-
ized calcium concentrations by parathyroid hormone (PTH), the release and effect of which 
is dependent on the availability of 1,25-dihydroxyvitamin D, and levels of serum ionized 
calcium, which together regulate calcium absorption and transport in the tissues of the 
gut, kidney, and bone. Primary hyperparathyroidism is diagnosed on the basis of a raised 
PTH level in the presence of hypercalcemia. Hypoparathyroidism refers to the failure of the 
body to produce levels of PTH sufficient to maintain a normal level of serum calcium. Pseudo-
parathyroidismis characterized by end-organ resistance to PTH which presents as hypocal-
cemia and hyperphosphatemias under high PTH levels. 
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본	종설에서는	칼슘	대사에	작용하는	호르몬	중	부갑상선	호르

몬의	작용과	과다	혹은	결핍되는	경우	발생하는	질환에	대해	알아

보고자	한다.	

본  론

1. 칼슘 대사 

1) 칼슘 대사(Fig.	1)
혈액	내에서는	총	칼슘의	50%가	알부민,	글로불린	등과	같은	단

백질에	결합하며	이들은	생물학적으로	비활성	상태이고	호르몬에	
의해	조절되지	않는다.	생물학적으로	활성화된	상태인	혈청	이온화	
칼슘은	약	1.1-1.3	mmol/L	(4.4-5.2	mg/dL)	정도	존재한다.	혈청	인
산이나	구연산이	대량	증가하면	결합된	형태의	칼슘이	증가하게	된
다.	예를	들면	대량	수혈시	항응고제	역할로	쓰이는	구연산은	혈청	
이온화	칼슘을	감소시켜서	강축증을	유발한다.	또한	칼슘과	인산

은	포화	상태에	가까운	정도의	농도로	혈액	속에	존재하는데	칼슘

이나	인산의	농도가	증가하면	조직에	칼슘인산염의	침전이	발생한

다.	이는	악성	종양에	의한	심한	고칼슘혈증	환자나	신부전이나	횡
문근융해증환자에서	고인산혈증이	발생하는	경우에	문제가	될	수	
있다[3].
칼슘	대사의	항상성	유지에는	이온화	칼슘의	농도를	세포	외액에

서	일정하게	유지하는	것이	가장	중요하다.	이는	칼슘이	세포,	골격,	
신장	사이에	적절한	양을	공급하고	실시간으로	조절되는데,	이런	
항상성	유지에는	부갑상선	호르몬과	칼시트리올,	FGF23이	필요하

다.	각	호르몬은	혈청	칼슘의	미세한	변화에도	민감하게	반응하여	
위장,	골격,	신세뇨관	사이에	칼슘	교환을	면밀하게	조절한다.	체내	

세포질	내	유리	칼슘	농도는	보통	100	nmol/L의	범위로	유지되는

데,	이는	세포	외	농도의	10,000분의	1에	불과하다.	이렇게	하여	세
포막	사이로	칼슘	농도가	큰	경사를	이루면서	세포	내로	빠른	칼슘	
유입이	일어난다.	이러한	칼슘	농도	경사는	세포	내	칼슘	저장소,	여
러	형태의	칼슘	통로,	칼슘	친화도가	큰	Ca2+/H+	ATPase와	저	친화

도의	Na+/Ca2+	exchanger에	의해	유지된다[3].	
칼슘이	부족하면	위장관의	칼슘	흡수	효율이	증가한다.	이는	혈

중	칼슘	농도	감소로	부갑상선	호르몬	분비가	증가하기	때문이다.	
부갑상선	호르몬은	신장의	근위부	세뇨관에서	칼시트리올	합성을	
촉진하고	칼시트리올은	직접적으로	위장관세포에	작용해서	칼슘

의	경세포	수송(transcellular	transport)을	증가시킨다.	장에서	칼
슘	흡수를	증가시키는	작용은	칼슘	결핍	시에	가장	중요한	반응	기
전이다.	또	신세뇨관의	칼슘	흡수도	증가하고	원위부에서는	Calbi-
ndin-D28K의	발현을	증가시킨다.	헨레	루프에서	역시	칼슘	감지	
수용체에	의해	부갑상선	호르몬과	칼시트리올과는	별개로	경상피

(transepithelial)	수송을	통한	칼슘	재흡수가	증가한다.	또한	골격

에서는	부갑상선	호르몬과	칼시트리올에	반응하여	칼슘	분비가	약	
15%	정도	증가한다.	골	재흡수의	증가는	칼슘뿐만	아니라	인의	분
비도	증가시키고	칼시트리올에	의해	장의	인산	흡수도	증가한다.	이
러한	인산의	증가는	세포	외액에서	직접적으로	이온화	칼슘	농도

를	감소시키고	칼시트리올의	신합성을	억제하고	골	재흡수를	억제

하게	된다.	인산의	이러한	음성적인	작용은	부갑상선	호르몬과	
FGF23에	의해	다소	완화된다[5].	
지나친	골	흡수와	심한	저인산혈증을	유발하는	부갑상선	호르

몬의	상승은	칼슘과	칼시트리올이	부갑상선에	대한	억제	효과를	
발휘하여	다소	완화된다.	이런	항상성	과정을	통해	칼슘이	부족한	
사람이라도	혈중	칼슘과	인	수치는	거의	정상	수준을	유지하지만	
칼슘의	장	흡수와	골	흡수는	증가하고	골밀도는	감소하며	신세뇨

관에서	칼슘	재흡수는	증가하는	반면	칼슘	배설은	감소하게	되고	
부갑상선	호르몬과	칼시트리올	수치는	높게	유지된다.	
칼슘	과잉	시에는	이와	정반대의	효과가	나타나서	부갑상선	호

르몬	분비	억제,	신장에서	칼시트리올	합성	억제,	칼슘의	장	흡수	억
제,	신장에서의	칼슘	분비	증가,	골	흡수	억제로	양의	평형을	유지하

게	된다.	가장	주된	기전인	장의	칼슘	재흡수	억제로도	칼슘	증가를	
감당하지	못하게	되면	신장이	고칼슘혈증을	예방하는데	가장	중요
한	역할을	하게	되어	신기능이	칼슘	수치	유지에	중요한	역할을	하
게	된다.	신기능이	감소하게	되면	심한	고칼슘혈증이	유발될	수	있
고	골격	외	부위에	칼슘이	침착하게	된다[4].	

2) 부갑상선 호르몬 

부갑상선	호르몬은	혈액과	세포	외액에서	이온화된	칼슘의	수치

를	분단위로	조절하는	펩티드	호르몬이다.	부갑상선	호르몬은	골
격과	신장에	있는	세포	표면	수용체에	결합하여	혈중	칼슘	수치를	

Fig. 1. Schematic presentation of the calcium metabolism. 
PTH, parathyroid hormone.
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올린다.	또한	신장의	칼시트리올	합성을	증가시켜서	골격과	신장으

로부터	혈중으로	칼슘의	이동을	촉진시킬	뿐만	아니라	음식으로	
섭취하는	칼슘의	장	흡수를	강화한다.	이렇게	상승한	혈중	칼슘	수
치는	다시	부갑상선에	되먹임	기전으로	작용하여	부갑상선	호르몬

의	분비를	감소시킨다.	부갑상선,	골격,	신장,	위장관은	부갑상선	호
르몬에	매개되는	칼슘	항상성에	중요한	기관들이다.	

(1) 부갑상선 호르몬의 합성 

부갑상선	호르몬은	88개의	아미노산으로	구성된	분자량	9,300	
Da로	된	펩티드로,	pre-pro-PTH라고	불리는	더	큰	전구물질로부

터	합성된다.	이는	23개의	아미노산으로	구성된	Pre	서열과	6개의	
아미노산으로	구성된	Pro	서열이	완성된	부갑상선	호르몬의	아미

노기에	더해진	것이다.	Pro	서열은	단백질이	분비	과정으로	들어가

게	도와준다.	소포체	막에서	전치되는	과정	중에	신호	서열은	절단

되고	분해된다.	부갑상선	호르몬의	정상	분비에	pro	서열의	중요성

은	이	신호	서열에	돌연변이가	발생하여	생기는	가족성	부갑상선	
기능저하증에서	알	수	있다.	Pro	서열이	잘린	다음,	성숙한	PTH	(1-
34)는	분비	소포에	농축된다.	부갑상선	호르몬과	단백질	분해	효소

인	카텝신	B	(cathepsin	B)와	카텝신	H	(cathepsin	H)가	동시에	한	
소포에	있어서	카르복실기	말단	절편도	함께	분비된다.	한편,	부갑

상선	호르몬의	아미노기는	분비되지	않는다.	이런	카르복실기	말단	
절편은	부갑상선	호르몬의	수용체에	작용하지	않고	오히려	골	흡
수를	막기도	한다.	새로	합성된	부갑상선	호르몬은	세포	내	분해로	
주로	조절된다.	고칼슘혈증에서는	부갑상선	호르몬의	분비가	현저

히	감소하고	분비되는	대부분은	카르복실기	말단	절편이다[3].	

(2) 부갑상선 호르몬의 분비 

부갑상선	호르몬은	혈청	칼슘	농도에	의해	엄격하게	조절된다.	
혈청	칼슘	농도에	따라	부갑상선	호르몬은	음성	되먹임	기전으로	
급격하게	S자	형태로	농도가	변하고	정상	혈청	칼슘	농도	범위에서	
가장	민감하게	변한다.	이온화	칼슘	농도를	감지하기	위해서	부갑

상선	세포에는	세포	외	칼슘	감지	수용체가	상대적으로	높게	발현

한다.	칼슘	감지	수용체는	C군에	속하는	120	kDa의	G	단백질	연결	
수용체이다.	이는	중추신경계의	글루탐산	수용체나	gamma	ami-
nobutyric	acid	(GABA)의	type	B	수용체와	유사하다.	칼슘	감지	수
용체의	세포	외	영역은	칼슘이나	다른	이온을	감지한다.	다른	G-단
백	연결	수용체처럼	칼슘	감지	수용체도	7개의	막단백질	영역을	가
지고	있고	이	막단백질	부분들을	서로	연결하는	세포	내	연결	고리

는	직접적으로	G	단백질에	연결된다.	
칼슘	감지	수용체의	돌연변이는	가족성	양성	저칼슘뇨증	고칼슘

혈증을	일으킨다.	칼슘	감지	수용체는	부갑상선에만	있는	것이	아
니라	뇌,	피부,	성장판,	위장관,	위,	C	세포	등	다양한	조직에	분포한

다.	이	수용체는	세포	외	칼슘	농도가	높으면	칼시토닌을	분비하는	

갑상선의	C	세포에서	칼슘에	대한	반응을	조절하고	신장의	원위네

프론에서는	칼슘	배설을	조절한다.	다른	조직에서	칼슘	감지	수용

체의	기능은	아직	분명하지	않다.	
세포	외	칼슘	농도의	증가가	부갑상선	호르몬	분비를	억제하는	

주요	세포	내	기전은	세포	내	칼슘	농도의	증가에	의할	것으로	생각

된다.	칼슘	감지	수용체는	Gq	단백질과	직접적으로	연결되어	있어
서	phospholipase	C	(PLC)를	활성화시킨다.	PLC에	의해	phospha-
tidylinositol	4,5-bisphophate	(PIP2)에서	IP3와	diacylglycerol로	분
리된다.	IP3가	소포체의	수용체와	결합하여	막	저장소로부터	칼슘

이	방출된다.	
방출된	칼슘으로	인해	세포	내	칼슘	농도가	빠르게	증가하게	되

고	이는	칼슘	채널에	의해	유지된다.	세포	내	칼슘의	증가는	부갑상

선	호르몬	분비를	억제하기에	충분하다.	대부분의	세포에서	세포	
외	분비	작용은	칼슘	의존적이어서	세포	외	칼슘이	결핍되면	세포	
외	분비	작용이	억제된다.	하지만	부갑상선	세포는	예외인데	이온

화	칼슘	농도가	낮을	때	부갑상선	호르몬	분비가	오히려	증가하게	
된다.	부갑상선에서는	세포	내	마그네슘	또한	칼슘과	유사하게	자
극-분비	결합에서	비슷한	역할을	해서	마그네슘이	결핍되어도	부
갑상선	호르몬	분비가	억제되어	가역적인	부갑상선	기능	저하증을	
일으킨다.	칼슘뿐만	아니라	고마그네슘혈증은	부갑상선	호르몬	분
비를	억제하고	중등도	이상의	저마그네슘혈증은	부갑상선	호르몬	
분비를	자극한다.	혈청	칼슘의	변화는	부갑상선	호르몬의	분비를	
조절할	뿐만	아니라	부갑상선	호르몬의	합성도	조절한다.	부갑상

선	호르몬의	저장소는	1.5시간	동안만	최대	분비되기에	충분하다.	
따라서	합성	자체가	증가하려면	지속적인	저칼슘혈증의	자극이	있
어야	한다.	부갑상선	호르몬	유전자의	전사는	비타민	D에	의해	조
절된다.	칼시트리올	수치가	상승하면	부갑상선	호르몬의	유전자	전
사가	억제된다.	이러한	기전으로	비타민	D	유사체가	이차성	부갑상

선	기능	항진증	치료제로	이용된다.

2. 부갑상선 기능 항진증

일차성	부갑상선	기능	항진증은	고칼슘혈증의	가장	흔한	원인으

로	한	개	이상의	부갑상선의	기능이	항진되어	부갑상선	호르몬이	
부적절하게	과다	분비되어	칼슘,	인	및	골대사의	이상을	초래하는	
질환이다.	반면	저칼슘혈증에	대한	반응으로	부갑상선	호르몬이	
증가하는	경우는	이차성	부갑상선	기능	항진증으로	지칭한다.	

1) 일차성 부갑상선 기능 항진증

일차성	부갑상선	기능	항진증은	고칼슘혈증,	저인산혈증,	피질골	
소실,	고칼슘뇨증,	요로결석과	만성	고칼슘혈증에	의한	다양한	임
상	양상을	보인다.	하지만	최근	건강	검진이	증가하면서	증상이	없
는	환자에서	혈액	검사에서의	칼슘	수치	이상으로	나타나는	경우

가	늘고	있다[6].
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일차성	부갑상선	기능	항진증의	75-80%	정도는	부갑상선	선종

에서	발생하고	20%에서	부갑상선	증식증이	원인이다[7].	일차성	
부갑상선	기능	항진증은	1,000명	중에	1명	정도에서	발생하고	호발	
연령은	주로	60대로	대부분(74%)	여성에서	발생하나	45세	이전에

는	남녀에서	발생률이	비슷하다[8].

(1) 원인 

두경부	방사선	조사	병력[9]이나	장기간	리튬	치료	시	발생이	증가
하나[10]	대부분	산발성으로	발생한다.	가끔	다발성	내분비	증후군	
1형과	2A형	등의	유전성	증후군의	일환으로	발생하기도	한다[11].	

(2) 임상 양상 

부갑상선	기능	항진증의	전형적인	증상은	최근	드물지만	요로결

석은	4-15%	정도에서	발생한다[12].	칼슘이	조금	상승하더라도	전
신	위약감,	쉽게	피로함,	불안,	인지	장애	등이	나타날	수	있다[6].	인
슐린	저항성,	고혈당,	고지혈증(고밀도	지질단백질의	감소와	고중

성지방혈증)이	보고된	바	있으나	아직	그	여부는	확실하지	않으며	
수술에	의해	호전되는	여부도	논란이	있다[13,14].	고혈압이	흔하고	
혈관경직도가	증가하며	내피세포	이상이	동반된다[15].	또한	피질

골에서	골밀도	감소는	흔하고	골절의	빈도가	증가된다[16].	
무증상	부갑상선	기능	항진증은	대개	골다공증	검사를	하면서	발

견되며	정상	칼슘	수치이지만	부갑상선	호르몬은	상승되어	있는	경
우이다.	이를	진단하려면	이차적인	이유는	모두	배제되어야	한다[17].	

(3) 자연경과

일차성	부갑상선	기능	항진증의	자연경과는	중증도에	따라	달라

진다.	증상이	있는	환자는	수술을	하지	않는	경우	반복적인	요로	결
석	등의	합병증을	일으킨다[18].	반면	무증상인	경우는	3년까지	추
적	관찰하였을	때는	골표지자,	지질,	혈당	수치나	심초음파	소견은	
비슷한	수준을	유지하였다[18-21].	하지만	이	중	1/3의	환자가	고칼

슘혈증,	고칼슘뇨증과	골밀도의	감소를	보이며	특히	추적	관찰	기
간이	긴	환자일수록	많았다[18].	정상	칼슘	수치를	보이는	일차성	
부갑상선	기능	항진증의	자연경과는	잘	알려져	있지	않지만	평균	3
년간	추적	관찰하였을	때	37명의	환자	중에	7명(19%)에서	고칼슘

혈증이	발생하였다[22].	중등도	이상의	일차성	부갑상선	기능	항진

증에서는	심혈관계	질환에	의한	사망	위험이	증가하고	성공적인	수
술	후에도	그	위험이	남아	있는	것으로	보아서는	비가역적인	심혈

관계	손상이	있을	것으로	추정된다[15].	하지만	대부분의	연구에서

는	무증상	부갑상선	기능	항진증	환자에서	심혈관계	위험은	증가하

지	않는	것으로	보고되고	있다[23,24].

(4) 진단

건강	검진	혹은	다른	이유로	시행한	혈액	검사에서	우연히	고칼

슘혈증이	발견되어	일차성	부갑상선	기능	항진증을	진단하게	되는	
경우가	많다.	고칼슘혈증이	발견된	경우	알부민으로	교정한	칼슘	
수치를	고려해야	한다(총	칼슘	+	0.8×(4.0	–	혈청	알부민[g/dL]).	고
알부민혈증,	혈소판과다증,	Waldenstrom	거대글로불린혈증,	다발

성	골수종의	경우는	이온화	칼슘을	측정하는	것이	도움이	된다.	
다음으로는	혈청	부갑상선	호르몬을	측정한다.	혈청	칼슘	수치

가	증가된	상태에서	부갑상선	호르몬	수치가	정상	혹은	증가되어	
있으면	보통	일차성	부갑상선	기능	항진증으로	진단한다.	리튬이나	
thiazide	투약	시나	신부전과	동반된	삼차성	부갑상선	기능	항진증,	
가족성	저칼슘뇨증	고칼슘혈증에서도	유사한	혈액	검사	결과가	나
올	수	있어서	가족력이나	과거력에	대한	병력	청취가	중요하다.	보
정한	칼슘	수치나	이온화	칼슘	수치가	정상이고	설명할	만한	다른	
원인이	없다면	정상	칼슘의	부갑상선	기능	항진증으로	볼	수	있다.	
측정되지	않거나	낮은	부갑상선	호르몬	수치는	일차성	부갑상선	
기능	항진증을	배제할	수	있다.	이런	경우는	부갑상선	호르몬	관련	
단백질에	의해	매개되는	종양과	관련된	고칼슘혈증일	수	있다[25].	
악성	병변이	있는	환자에서	부갑상선	호르몬이	증가해	있다면	종양	
자체에서	부갑상선	호르몬을	분비하는	것은	매우	드물기	때문에	
일차성	부갑상선	기능	항진증이	가장	가능성이	높다.	
일차성	부갑상선	기능	항진증이	진단되면	전체의	5%를	차지하

는	가족성일	가능성에	대해	생각해봐야	한다.	특히	진단	당시	30세	
이하의	젊은	나이,	고칼슘혈증의	가족력,	신경내분비종양,	다발성	
내분비	종양과	관련된	피부	병변	등이	있다면	가족성	일차성	부갑

상선	기능	항진증의	가능성이	증가한다.	의심되는	경우에는	모든	
직계	가족들의	혈청	칼슘을	측정해야	한다.	특히	남자에서	경부	종
물이	만져지거나	혈청	칼슘(>14	mg/dL)과	부갑상선	호르몬(정상

의	상한선의	3-10배)이	모두	높이	증가해	있다면	부갑상선	선암의	
가능성을	고려해야	한다.	
수술의	적응증은	연령이	50세	이하인	경우,	혈청	칼슘	수치가	정

상	상한치보다	1.0	mg/dL	이상	상승한	경우,	사구체	여과율이	60	
mL/min	이하인	경우,	골다공증	혹은	골다공증성	골절이	있는	경
우이다.	수술	적응증을	확인하기	위한	평가[26]와	함께	25-hy-
droxyvitamin	D를	측정해야	한다.	증가된	부갑상선	호르몬이	
1,25-dihydroxyvitamin	D로의	전환을	촉진하여	비타민	D	결핍은	
흔하고	이것은	부갑상선	호르몬을	더욱	상승시킨다[27].	24시간	소
변	칼슘과	크레아티닌도	측정하여	가족성	저칼슘뇨증	고칼슘혈증

을	배제해야	한다.	칼슘과	크레아티닌의	비율이	0.01	이하이고	직계	
가족	중에	고칼슘혈증이	있다면	가족성	저칼슘뇨증	고칼슘혈증을	
진단할	수	있다.	가족력이	불확실하다면	칼슘	감지	수용체의	염기	
서열	분석을	통해	진단할	수	있다.	
신결석의	병력이	있다면	신장초음파도	필요하지만	과거력이	없

다고	하더라도	고려해야	한다[26].	신장초음파를	통해	일차성	부갑

상선	기능	항진증의	7%	환자에서	요로결석이	발견되었다[28].	
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요추,	대퇴부,	요골	원위부	1/3에서	골밀도를	측정하여야	하고	부
갑상선	호르몬은	주로	피질골에	이화작용을	하므로	피질골이	많
은	부위의	골밀도가	더	빨리	감소한다.	실제로	대부분의	환자는	요
골	원위부의	골밀도	감소가	가장	심하고	요추는	상대적으로	덜하

다[29].	Osteitis	fibrosa	cystica	소견이	없다면	골격에	대한	영상은	
보통	추천되지	않는다.	
경부	영상은	진단을	위해서는	추천되지	않으나	부갑상선	절제술	

전에	위치	확인을	위해	필요하다.	부갑상선	스캔과	초음파가	가장	
흔히	쓰이며	부갑상선	스캔의	장점은	이소성	부갑상선의	위치를	확
인할	수	있다는	것이다.	

(5) 치료

① 수술

치료의	목적은	비정상적인	부갑상선	조직을	제거하여	병을	치료

하는	것이다.	증상이	있는	모든	일차성	부갑상선	기능	항진증	환자

에서	부갑상선	절제술이	권유되며	상대적으로	경미한	고칼슘혈증	
환자의	경우(<12	mg/dL)는	바로	수술	가능하지만	고칼슘혈증이	
심한	경우에는	혈청	칼슘	수치를	낮추고	합병증을	줄이기	위해	수
술	전에	생리	식염수	주입,	고리이뇨제,	정주하는	비스포스포네이

트,	calcimimetics가	필요할	수	있다.	고칼슘혈증에	의한	합병증으

로는	혈장량	감소,	산-염기	장애,	부정맥	등이	있다.	하지만	부갑상

선	절제술은	무증상인	환자의	일부에서도	권하고	있다[17].	부갑상

선	절제술의	완치율은	95-98%에	이르고	있고	후두신경	마비나	수
술	후	저칼슘혈증	등의	합병증	발생률은	1-3%	정도로	낮게	보고되

고	있다.	최근	최소	침습	수술이	증가하면서	수술	시간은	짧아지고	
수술	후	회복도	빠르고	합병증도	낮게	발생한다[30].	수술	중	부갑

상선	호르몬	측정은	절제	직전에	가장	높은	수치를	기준으로	선종	
절제	후	10분째	부갑상선	호르몬	수치가	50%	이상	감소하면	기능

이	항진되어	있는	부갑상선을	절제했다고	볼	수	있다[31].	조직학적	
소견은	단일,	양성의	주세포	선종을	보인다.	조직학적	소견이	모호

하면	부갑상선	암을	알아볼	수	있는	분자	유전학적	검사를	시행한

다.	재발은	산발성	부갑상선	기능	항진증에서	드물지만	가족성에서

는	위험이	높다.	성공적인	수술	후에는	부갑상선	호르몬,	혈청과	소
변의	칼슘	수치가	정상화되고	수년에	걸쳐서	골밀도가	요추,	대퇴

골,	요골의	원위부	순으로	서서히(10%까지)	증가한다.	

② 약물 치료

현재까지는	뚜렷한	약물치료는	없는	실정이다.	다만	부갑상선	절
제술을	할	수	없는	환자에서	칼슘	수치를	떨어뜨리고	골밀도를	증
가시키는	목적에서	고려해	볼	수	있다.	폐경	후	골다공증이	있는	부
갑상선	기능	항진증	환자에서	여성호르몬을	2년	동안	투약하였을	
때	요추와	대퇴부에서	골밀도가	증가하였으나	장기간	사용은	추천

되지	않는	단점이	있다[32].	2년간	매일	10	mg의	alendronate를	투

약하였을	때	골표지자	수치가	감소하고	골밀도가	증가하였으나	요
골	원위부에는	효과가	없었다[33].	또한	혈청	칼슘과	부갑상선	호르

몬	수치에는	의미있는	변화가	없었다.	
골밀도는	낮지	않으나	혈청	칼슘이	정상의	상한선보다	1	mg/dL	

이상	상승해	있는	경우는	cinacalcet을	고려해볼	수	있다.	무증상	환
자의	70-100%까지,	심한	환자의	28-68%까지	칼슘	수치를	낮추는	
효과가	있는	것으로	보고하였다[34].	하지만	부갑상선	호르몬의	수
치는	중등도로	감소하고	전반적으로는	상승한	상태로	있다.	5.5년	
정도	경과	관찰한	연구에	따르면	골밀도	또한	유의하게	변하지	않
았다[34].	

(6) 추적 관찰

낮은	비타민	D	수치와	칼슘	수치가	부갑상선의	기능	항진을	과장

시키므로	25-hydroxyvitamin	D	수치를	50	nmol/L	(20	ng/mL)	이
상으로	적절히	유지하고	적절한	칼슘	섭취량을	권한다.	

3. 부갑상선 기능 저하증

부갑상선	기능	저하증은	저칼슘혈증,	고인산혈증,	혈청	부갑상선	
호르몬의	감소를	특징으로	하는	드문	내분비	결핍	질환이다[35].	

1) 임상 양상 

부갑상선	기능저하증이	있는	환자는	감각이상,	경련	등의	신경

근육계의	과반응	증상으로	나타나지만,	급성으로	간질,	기관지나	
후두	연축	혹은	부정맥	등으로	나타날	수	있다.	수술	후	나타나는	
부갑상선	기능	저하증은	급성으로	강축증,	경련,	빈맥과	의식	상태	
저하로	나타나기도	한다.	부갑상선	호르몬은	골	교체	속도에	중요
한	역할을	하므로	부갑상선	호르몬의	감소는	골	흡수	및	골	형성	모
두	감소시킨다.	다소	골	흡수보다는	골	형성이	더	많이	생겨나서	장
기간에	걸쳐서는	결국	골량은	증가한다.	이는	피질골이나	소주골	
모두에서	나타난다[36].	

2) 부갑상선 기능 저하증의 분류 

(1) 수술 후 부갑상선 기능 저하증

가장	흔한	원인이며	주로	갑상선	절제술,	경부	암종	제거술	후에	
일시적으로	혹은	영구적으로	나타난다.	부갑상선의	완전	제거나	혈
류	장애가	원인이	된다[37,38].	경부	수술	후	일시적인	부갑상선	기
능	저하증이	발생하는	경우는	비교적	흔한데(6.9-46%)[38],	부갑상

선의	기절	효과(stunning	effect)라고	하는	반면	만성	부분	부갑상선	
기능	저하증은	상대적으로	드물고	완전	결핍은	매우	드물다.	만성	
부갑상선	기능	저하증의	진단은	수술한	후	6개월	이상	지속되는	경
우에	해당한다.	대부분	수술	후	발생한	부갑상선	기능	저하증	환자

는	수주에서	수개월에	걸쳐서	회복한다.	만성인	경우에도	무증상이

거나	비	특이적인	증상(피로함,	근육통	등)을	보이다가	혈액	검사에
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서	나타나는	경우가	많다.	수술	후	부갑상선	기능	저하증은	수술	중	
부갑상선	호르몬	검사가	가능해지면서	현저히	감소하였다[39].	

(2) 자가면역성 부갑상선 기능 저하증

수술	후	부갑상선	기능	저하증	다음으로	흔한	형태이다.	자가면

역성	부갑상선	기능저하증은	단독	혹은	자가면역성	다선	증후군의	
일부로	나타난다[40].	자가면역성	부갑상선	기능저하증	환자에서	
부갑상선에	대한	특이	항체는	약	38%	[41],	칼슘	감지	수용체에	대
한	항체는	약	25%에서	가지고	있다[42].	

3) 유전적 변이 

(1) 단독성 부갑상선 기능저하증

다른	내분비	기관의	이상	없이	부갑상선	기능	저하증만	있는	경
우를	단독성	부갑상선	기능	저하증이라고	한다.	대부분의	환자에

서	정확한	유전적	이상은	알려져	있지	않지만	가족성인	경우	상염

색체	열성,	상염색체	우성,	X염색체	유전인	경우가	알려져	있다.	상
염색체	유전인	경우는	부갑상선	호르몬,	Glial	cells	missing	homol-
ogy	B	(GCMB),	CaSR을	암호화하는	유전자에서의	변이가	보고된	
바	있다[43].
부갑상선	기능	저하증의	후천적인	원인으로는	부갑상선에	지중

해빈혈(thalassemia)[44]이나	혈색소	침착증처럼	철분이	과도하게	
축적되는	경우나	구리가	축적되는	윌슨병이	있다[45].	방사선	요오

드	치료	후에	드물게	일어나거나	부갑상선에	암	전이가	일어나는	경
우도	보고된	바	있다.	흡수장애나	알코올중독	등	마그네슘	결핍으

로	가역적인	부갑상선	기능	저하가	발생할	수	있다[46].	

(2) 가성 부갑상선 기능 저하증

부갑상선	호르몬에	대해	표적	기관의	저항성이	있는	경우로	혈청	
부갑상선	호르몬이	높으나	저칼슘혈증과	고인산혈증이	동반되어	
있다.	이를	진단하기	위해서는	만성	신부전과	마그네슘	결핍증	혹은	
비타민	D	결핍증이	배제되어야	한다.	부갑상선	호르몬에	대한	저항

성은	부갑상선	호르몬을	주입하였을	때	소변의	cAMP	상승과	인산	
배설을	증가시키지	못하는	것으로	확인할	수	있다[47-49].	제1형	가
성	부갑상선	기능	저하증에서는	부갑상선	호르몬에	대한	둔화된	
반응은	모계로	유전되는	이형접합의	guanine	nucleotide-binding	
protein	Gs	subunit	alpha	(GNAS)	돌연변이에	의한	것으로	이는	근
위	신세뇨관에서	Gsα	결핍을	유발하게	된다.	Gsα	단백질은	오직	모
계	형질로부터	유래하여	근위	신세뇨관에서	발현하고	부계	형질은	
발현되지	않는다.	이에	PTH/PTHrP	수용체의	adenylate	cyclase	효
소로의	신호전달을	매개하는	가장	중요한	단백질이	결핍된다.	

① 제1a형 가성 부갑상선 기능 저하증

모계로	유전되는	이형접합의	GNAS	돌연변이에	의해	야기되어	

Gsα	활성도의	50%가	감소한다.
근위	신세뇨관의	발현은	감소하지만	원위신세뇨관에는	영향을	

주지	않는다.	이러한	혈액	검사	소견과	함께	임상적으로는	발달과

정에서	Gsα	형질의	결핍과	관계되는	albright	hereditary	osteodys-
trophy	(AHO)	(둥근	얼굴,	정신	지체,	전두부	돌출,	저신장,	비만,	짧
은	손가락,	이소성	석회화)를	보인다.	갑상선	자극	호르몬에	저항성

을	가지기	때문에	갑상선	기능	저하증을	보이고	드물게	성선	기능	
저하증이나	성장	방출	호르몬에	대한	저항도	보인다.	
부계로	유전되는	GNAS	돌연변이가	있는	환자는	AHO의	표현형

을	일부	지니지만	호르몬에	대한	저항성은	없어서	정상	형질이	발
현한다.	이러한	경우를	가성가성	부갑상선	기능	저하증이라고	한
다.	가족들에서	어떤	사람은	가성가성	부갑상선	기능저하증으로	
나타나지만,	다른	사람은	가성	부갑상선	기능	저하증으로	발현한

다.	유전성이	특이하기	때문에	부모가	동일한	형제에서는	두	질환

이	동시에	나타나지는	않는다[49].	

② 제1b형 가성 부갑상선 기능 저하증

제1a형과	마찬가지로	근위	신세뇨관에서	Gsα	결핍이	나타난다.	
상염색체	우성	형태로	유전되는	경우는	GNAS	위치	내나	upstream
에서	모계로	유전되는	미세	결손이	일어나서	GNAS	안에	있는	4군
데의	모계	메틸환	각인	중	하나	이상의	소실이	일어나게	된다.	자발

적으로	발생한	경우는	짧은	손가락과	같이	AHO의	임상	양상을	일
부	보일	수도	있다[50].	

③ 제1c형 가성 부갑상선 기능 저하증

제1a형의	변이	형태로	AHO의	임상	양상을	보이고	다양한	호르

몬에	대한	저항성을	보이기는	하지만	Gsα	활성도의	결핍은	발견되

지	않는다.	이는	측정하는	assay로는	제1c형에서	나타나는	Gsα의	
마지막	엑손에	있는	돌연변이를	찾아낼	수	없기	때문이다[35].

④ 제2형 가성 부갑상선 기능 저하증

부갑상선	호르몬의	투약으로	cAMP의	배설은	정상적인	증가를	
보이지만	인산의	소변	배설은	감소하는	것이	특징적이다.	이	유형은	
유전성이나	가족성	증거가	뚜렷하지	않아서	후천적일	가능성도	있
다.	실제로	심한	비타민	D	결핍이	있는	환자와	비슷한	양상을	보여
서	감별이	필요하다.	하지만	비타민	D	결핍과	연관되어	부갑상선	
호르몬의	증가와	부갑상선	호르몬에	반응하지	않는	고인산혈증을	
유발하는지	여부는	불분명하다[35].	

결  론

칼슘은	체내	다양한	기능	조절에	중요한	역할을	하는	이온으로	
칼슘의	항상성	유지는	부갑상선	호르몬,	칼시트리올,	FGF23에	의
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해	면밀하게	조절된다.	이들	인자들은	혈중	칼슘	농도를	감지하여	
위장관,	신세뇨관,	골격에	서로	작용하여	혈중	칼슘	농도를	일정하

게	유지한다.	하지만	부갑상선	호르몬이	과다하게	생성하게	되면	
이런	균형이	깨지게	되어	신장에서의	칼슘	배설이	감소하고	골격에

서	칼슘	흡수가	증가하여	고칼슘혈증이	유발된다.	반대로	부갑상선

이	파괴되어	부갑상선	호르몬이	결핍되거나	부갑상선	호르몬은	정
상적으로	유지되지만	표적	기관인	위장관,	신세뇨관,	골격에	있는	
부갑상선	호르몬	수용체에	변이가	생기는	경우	부갑상선	호르몬에	
대한	저항성이	생겨서	저칼슘혈증과	고인산혈증을	일으키게	된다.	
결론적으로	인체	내에서	칼슘	대사가	균형을	이루려면	부갑상선	
호르몬의	분비와	작용이	적절하게	조절되는	것이	중요하다.
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