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인구의 고령화가 진행되면서 골다공증에 이환 된 환자 수가 증가되고 있다. 현재 골다공증 치료제로 흔히 처방되고 

있는 경구 비스포스포네이트는 골흡수를 억제하여 골밀도를 증가시킬 뿐 아니라 골절율 또한 감소시키는 매우 효과적

인 약제이다. 그러나 최근 비스포스포네이트 투여로 발생한 턱뼈의 골괴사(osteonecrosis of jaw, ONJ)가 보고되면서 

장기간 투여의 안정성에 대한 의문이 제시되고 있다. 대부분 다발성 골수종 및 유방암 환자 등 악성종양에서 골침범 

시 경정맥 비스포스포네이트를 투여했던 경우에 발생 하였고, 골다공증 치료를 위한 경구 비스포스포네이트는 상대적

으로 안전한 것으로 알려져 있다. 지금까지 경구 비스포스포네이트 투여로 ONJ가 발생한 경우는 매우 적은 증례가 

보고 되어 있으며 특히 한국인에서는 현재까지 보고가 없다. 이에 본 저자들은 한국인 여성에서 골다공증 치료를 위하

여 경구 비스포스포네이트를 투여하던 중 ONJ 증례를 경험하여 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다.  
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중심 단어: 골다공증, 비스포스포네이트. 골괴사

󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚

서      론

  골다공증은 골밀도 및 골의 질이 감소하여 골절의 위

험이 증가되는 질환으로 인구의 고령화가 진행되면서 

매우 흔한 질환이 되었다. 골다공증으로 골절이 발생하

게 되면 거동을 불편하게 만들어 삶의 질이 저하되므로
1)
 

골다공증을 효과적으로 치료하여 골절을 예방하는 것은 

매우 중요하다. 또한 골다공증은 만성적인 질환으로 장

기간 약물투여를 해야 하므로 골다공증 치료제는 그 효

과뿐 아니라 안정성 또한 중요하다고 할 수 있다. 

  골다공증의 치료를 위하여 흔히 처방되는 약제인 비

스포스포네이트는 효과적인 골흡수 억제제로 골밀도를 

증대시킬 뿐 아니라 골절의 위험도를 감소시킨다.2-5) 비

스포스포네이트는 골흡수가 일어나는 부위에 결합되어 

있다가 유리되면서 파골세포(osteoclast) 내로 들어가 세

포독성을 유발시켜 파골세포의 동원을 억제하고, 무기

질화 기질에 고착되는 것을 방해할 뿐 아니라 파골세포

의 수명을 단축시키고 기능자체를 억제 하여 골흡수를 

방해한다. 그러나 이러한 작용기전은 골의 재형성(remo-

deling)을 감소시켜 골밀도를 증가시키기 때문에 정상적

으로 발생하는 골의 미세손상을 생리학적으로 제거하는 

것 또한 억제하게 되어 장기간의 비스포스포네이트 사

용은 골조직의 새로운 생성을 억제시켜 결국은 골을 약

하게 만들 수도 있다는 우려가 제시되고 있다.6) 

  최근 비스포스포네이트 투여로 발생한 턱뼈의 골괴사

(osteonecrosis of jaw, ONJ)가 보고되고 있다.7-11) 주로 다발

성골수종 등 종양으로 인하여 비스포스포네이트를 경정

맥으로 투여 받는 경우에 이러한 이상반응이 발생하는 

것으로 보고되고 있으며12-14) 골다공증 치료를 위하여 경

구 비스포스포네이트를 투여하는 경우에는 상대적으로 

ONJ의 위험이 적은 것으로, 세계적으로 약 30예 정도만

이15-17) 보고되었으며 아직까지 한국인에서의 보고는 없

었다. 

  본 저자들은 한국인에서 골다공증 치료를 위하여 경

구 비스포스포네이트를 투여하던 중 발생한 ONJ 1예를 

관찰하여 이에 대한 증례와 문헌고찰을 함께 보고하고

자 한다.  

증      례

  환  자: 고○○, 여자, 70세

  주  소:  3개월 전 개인치과의원에서 발치 이후 지속되
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그림 1. 개인치과의원 에서 촬영한 방사선 사진. 내원 당시에 촬영한 사진으로 치근의 근첨까지 침범한 소견이 관찰된다(A). 발치 

이후 촬영한 사진에서 호전 없이 지속되는 양상이 관찰되고 있으며(B), 이후 추적 관찰한 촬영에서는 골파괴 양상이 보다 심해지는 

것인 관찰되고 있다(C).

그림 2. 본원 내원 당시 촬영한 파노라마 방사선 촬영으로 

발치창의 치유지연 및 주변에 불규칙한 방사선 투과성 병변

을 동반한 부골이 관찰되고 있다.

는 염증과 치유지연으로 본원 구강외과로 내원함.

  현병력: 골다공증으로 본원 가정의학과 외래로 약 2년

간 외래 진료중인 환자로 2007년 8월 개인치과의원에서 

좌측 하악 5번째 치아(제2소구치)를 발치 하였다. 그러나 

발치창의 치유지연으로 지속적인 경구항생제 치료 및 

소독치료를 하였으나 증세 호전 없어 2007년 11월 본원 

구강외과로 내원한 이후 가정의학과와 협의진료 되었

다. 

  과거병력: 상기 여환은 2005년 12월 본원에서 종합건

강검진을 받은 환자로 당시 당뇨병 및 갑상선 질환 등 

기저 질환 없었으며 비흡연자였고 스테로이드 등 골다

공증의 위험요인이 될 약물을 복용한 과거력도 없었다. 

당시 시행한 골밀도 검사상 골다공증 소견 관찰되었고 

혈중 C-telopeptide of collagen type I (CTX)은 381 pg/ml였

다. 골다공증 치료를 위하여 risedronate 35 mg 일주일에 

한번 경구 투여 시작하였으며 고칼슘식이를 권장하고 

운동량 증가 등의 교육을 병행하였다. 그러나 약물 투여 

이후 피곤함과 속이 더부룩한 위장증상 호소하여 2006

년 2월부터 alendronate 70 mg 일주일에 한번 경구투여로 

교체한 후 호소하던 증상이 호전되었다. 2006년 7월부터 

alendronate 70 mg에 cholecalciferol (2800IU as vit D3)이 포

함된 복합제로 변경하여 일주일에 한번 복용하면서 지

속적으로 가정의학과 외래를 추적관찰 해왔다. 2007년 

8월 좌측 하악부 통증과 부종으로 거주지 근처 개인치과

의원에 내원하여 치주염(periodontitis)으로 인한 치조골흡

수(alveolar bone resorption)로 좌측 하악 5번째 치아(제2소

구치)를 발치하였다. 이후 개인치과의원에서 지속적인 

경구항생제 및 소독치료 받았으나 발치창의 치유지연 

지속되고 증세호전이 없어 2007년 11월 본원 구강외과

로 내원하였다.    

  이학적 소견: 본원 구강외과 내원 당시 발치 부위는 

붉게 부어 있었으며 출혈을 동반하고 있었다. 구강 내 

누공이 형성되어 있었고 누공을 통해 부골로 의심되는 

생존불가능한 뼈조각이(nonviable bone chip)이 관찰되고 

있었으며 약간의 농 배출(pus discharge)을 동반하고 있었

다.  

  방사선 소견: 2007년 8월 개인치과의원에서 내원 당시 

촬영한 x-ray 상 치조골에 염증이 동반되어 있는 것이 관

찰되었다(그림 1A). 발치 이후 촬영한 x-ray에서 염증소

견은 변화 가 없었다(그림 1B). 경구항생제 및 소독치료

를 하며 추적 검사한 x-ray에서 골파괴 양상 악화소견이 

관찰 되고 있다(그림 1C). 2007년 11월 본원에 내원하여 

촬영한 파노라마 촬영상 치유되지 않은 발치창에 부골

편(sequestrum) 형성 및 주변에 불규칙한 변연(irregular 

margin)을 동반한 방사선투과 병변(radiolucent lesion)이 관

찰되어 골괴사가 의심되었다(그림 2). 

  골밀도 검사 소견: 2005년 12월 건강검진 시 시행한 

이중에너지방사선흡수촬영(Dual energy X-ray absorptio-

metry, DEXA) 에서 골다공증 소견이 관찰되었으며(그림



Mi-Hee Kong, et al: Osteonecrosis of the Jaw in Korean Woman with Osteoporosis Treated with Oral Bisphosphonate

가정의학회지522

그림 3. 골밀도 측정을 위한 이중에너지방사선흡수촬영. 2005년 12월 본원에서 건강검진으로 시행한 검사로 골다공증이 관찰되고 

있으며(A), 이후 추적관찰에서 약간은 호전된 골다공증이 관찰되고 있다(B).

3A). 이후 추적검사에서 L2-3 T score가 −3.3에서 −2.9로 

호전추세를 보였으나 여전히 골다공증이 관찰되고 있다

(그림 3B). 

  조직 검사 소견: 본원 구강외과에서 시행한 발치창의 

조직검사상 연부조직에서는 염증성 육아조직(inflamed 

granulation tissue)이 관찰되었으며 골조직에서는 부골(se-

questrum) 소견이였다.

  경과 및 치료: 환자는 본원 내원 이후 항생제 치료 및 

소독치료 지속하면서 골다공증 치료를 위해 복용하던 

alendronate와 cholecaliferol 복합제제는 중단하였다. 그리

고 골다공증 치료를 위해 선택적 에스트로겐 수용체 조

절제인 raloxifene으로 변경하여 투여하고 있다. 현재 지

속적인 항생체 치료 및 소독치료 병행하면서 증세는 호

전되고 있으며 구강외과와 가정의학과 외래 지속 추적

관찰 중이다. 

고      찰

  비스포스포네이트는 골흡수를 억제하는 약제로 pami-

dronate나 zoledronate는 주로 경정맥으로 투여하여 파젯

병, 다발성골수종 및 각종 암으로 인한 골전이 시에 사용

하며
13)

, alendronate, risedronate는 주로 골다공증 치료를 

위하여 경구약제로 사용하고 있다.18)

  최근 비스포스포네이트 제제에 의한 ONJ 증례가 세

계적으로 보고되기 시작하였다. 주로 상악(maxilla)보다

는 하악(mandible)을 침범하였으며 드물게 상악과 하악을 

침범한 보고도 있었다.8,19) 보고된 ONJ의 전형적인 양상

은 치과적 발치나 치료 이후에 발생한 것으로
12,20)

 발치

창에 치유가 지연되면서 괴사성 골조직의 관찰되고 국

소적인 부종, 농배출, 누공 형성 및 탈락된 부골이 관찰

된다. 

  비스포스포네이트가 ONJ를 일으키는 기전은 몇 가지

로 설명해 볼 수 있다. 실험실적 연구에 의하면 비스포스

포네이트는 신생혈관형성을 억제하고 내막세포의 세포

자멸을 유도하여 뼈의 혈액공급을 방해한다.
21)

 또한 비

스포스포네이트가 파골세포에 의한 뼈의 재형성을 억제

하므로 미세손상이나 미세골절을 제거하지 못하며 불안

정한 뼈가 형성되어 발치나 혹은 저작작용의 힘에 의한 

국소적인 감염에 골괴사가 발생 가능하다.9,19) 

  그러나 경구 비스포스포네이트가 경정맥 비스포스포

네이트보다 흡수율이 떨어지기 때문에 비스포스포네이

트 투여로 인한 ONJ 이상반응은 주로 악성종양의 골 전

이 등 경정맥 투여 시 발생이 보고 되어 있으며 골다공

증 치료를 위한 경구 투여는 상대적으로 안전한 것으로 

알려져 있다. Woo 등13)이 발표한 보고에 의하면 비스포

스포네이트 투여로 골괴사가 발생한 경우 중 91.6%가 다

발성골수종이나 유방암 환자에서 투여된 경우였고 오직 

4.1%만이 골다공증으로 인한 투여라고 하였다. 또한 경

구 비스포스포네이트 투여로 턱뼈의 골괴사가 발생한 

증례는 2007년에 Pazianas 등
15)
이 1966년부터 2006년까지 

영어로 된 문헌을 검색한 결과로는 26예, Marx 등17)이 

American associated of oral and maxilla surgeons (AAOMS)에 

의해 보고한 증례는 30예였다. 세계적으로 골다공증으

로 경구 비스포스포네이트를 투여하고 있는 모든 경우

를 고려해보면 매우 적은 발생이라고 할 수 있다. 

  아직까지 경구 비스포스포네이트 투여로 ONJ가 발생
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할 위험요인은 알려져 있지 않다. 단지 보고된 경구 비스

포스포네이트 투여로 인한 골괴사 발생이 대부분 alen-

dronate 투여 시 발생하였고 본 증례에서도 alendronate를 

투여 받은 경우였으나 alendronate가 10년 이상 많은 골다

공증 환자에서 투여된 것으로 미루었을 때 다른 비스포

스포네이트 보다 위험도가 높다고 할 수는 없다. 또한 

Pazianas 등
15)

의 보고에 의하면 주로 60세 이상, 여자, 치

과적 치료를 받은 경우에 발생하였다고 하였으나 골다

공증 자체가 고령의 여자에서 주로 발생하므로 이러한 

조건이 ONJ의 상대적 위험인자라고 단정하기는 어렵다

고 할 수 있다. Marx 등17)은 비스포스포네이트 투여기간

과 낮은 혈중 CTX농도를 위험인자로 제시하였다. 이 저

자들은 경구 비스포스포네이트를 3년 정도 사용하게 되

면 치과적 검진을 중간에 받을 것을 권유하고 있으며, 

이미 비스포스포네이트를 복용하고 있는 환자가 치과적 

수술이 필요 하다면 혈중 CTX를 측정하여 150 pg/ml 보

다 낮다면 수술 전 비스포스포네이트 처방의사와의 상

의를 할 것을 권장하고 있다. 본 증례의 환자의 경우 비

스포스포네이트 투여 이후 CTX를 추적검사 하지 않아

서 이 부분에 대한 평가를 비교하기에는 한계성이 있다. 

비스포스포네이트 투여로 인한 ONJ발생의 대부분 보고

들이 일관성을 보이고 있는 것은 치과치료와의 연관성

이다. 따라서 일부 저자들은 비스포스포네이트 치료를 

시작하기 전에 종합적인 치과적 평가를 받아야 한다고 

제안하기도 한다.
16)

 또한 AAOMS에서는 비스포스포네이

트를 투여 시 환자에게 이러한 이상반응에 대한 정보를 

미리 제공할 것을 권장하고 있다.22)

  출생률은 저하되고 인간의 수명이 길어지면서 인구의 

고령화가 진행되어 골다공증에 이환 되는 환자군은 증

가되고 있다. 골다공증으로 인한 골절은 삶의 질을 떨어

뜨리는 질환이므로 골다공증의 치료는 매우 중요하며, 

경구 비스포스포네이트는 이러한 치료에 중요한 약제이

다. 처방되는 현실에 비하면 ONJ의 발생은 매우 드물다. 

따라서 이러한 빈도가 낮은 약제의 이상반응으로 그 약

제가 주는 많은 장점을 이용하지 않을 수는 없다. 임상의

사들은 환자에게 약을 처방할 때 항상 그 약이 주는 이

득과 위험을 잘 고려하여야 하며 또한 환자에게 정확한 

정보를 제공해야만 한다. 본 저자들은 이 증례를 통하여 

가정의들이 흔히 처방하고 있는 비스포스포네이트 제제

의 드물지만 발생 가능한 이상반응에 대해 주의를 해보

는 계기가 되었으면 한다.  
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The prevalence of osteoporosis was increased. Bispho-

sphonates are effective medications for osteoporosis 

because these are increasing bone mineral density and 

lowering the risk of fractures. Recently, bisphosphonate 

associated osteonecrosis of the jaws has been well 

documented. Most reports relate to complications re-

sulting from intravenous bisphosphonate therapy. Oral 

bisphosphonates have a good safety profile in the treat-

ment of osteoprosis. A few cases were reported about oral 

bisphosphonates associated osteonecrosis, and we could 

not find Korean case in literatures. The aim of this repot 

is to present a Korean women case of osteonecrosis of the 

jaw associated with oral bisphosphonate treatment for 

osteoprosis. (J Korean Acad Fam Med 2008;29:520-524)
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