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국문요약                                   

 

 골결핍증과 골다공증과 같은 골질환은 신장 이식 후 환자의 신체적 제약

을 가하는 중요한 합병증의 하나이다. 그러나 이러한 골질환의 치료시기와 

방법에 관하여서는 통일된 지침이 없는 형편이다. 따라서 연구자는 이식 

후 발생하는 골밀도 감소에 대한 초기 치료효과를 검증하기 위하여 본 연

구를 시행하였다 방법: 신 이식 전 골밀도 검사를 시행한 125명의 신장이

식 환자를 대상으로 이식 후 1년 경과시점에 골밀도 검사를 시행하여 골

다공증 치료제 종류에 따라 이식 후 1년간의 골밀도의 변화상을 분석하였

다. 골다공증 예방제제로는 경구용 칼슘을 기본처방으로 하여 비타민 D제

제 (alfacalcidiol:One alpha®) 0.5 mcg/day 혹은 alendronate (Fosamax®) 

70 mg/week를 투여하였으며, 이러한 치료군을 골다공증 치료제를 투여하

지 않은 대조군과 비교하였다. 골밀도 결과는 제 2,3 요추부와 대퇴골두에

서 dual energy X-ray absorptionmetry로 측정한 골밀도의 T-score와 

백분율을 대표값으로 사용하였다. 결과: 연구대상군의 이식후 1년간의 골

밀도의 감소량은 요추부가 -0.501(-5.8%) 대퇴부가 –0.26(-3.6%)로 이식 

후 1년간 현격한 골밀도의 감소가 있었다. 이식 전 골밀도가 정상치(T-

score>-1)인 환자들의 1년 후 요추부의 T-score(percentage) 변화량은 

-0.602(-6.6%) 로 이는 이식 전 골밀도의 T-score가 -1이하인 환자에서

의 1년간 골밀도의 변화량인 -0.652(-4.8%)와 유의한 차이가 없었으나

(p-value=0.075) 대퇴부의 T-score(percentage) 변화량은 -0.41(-5.8%)



로 이는 이식 전 골밀도의 T-score가 -1이하인 환자에서의 1년간 골밀도

의 변화량인 -0.099(-0.9%)와 비교하여 통계학적으로 유의한 차이가 있었

다(p-value=0.001). 이식 전 요추나 대퇴부의 골밀도가 -1이하인 군의 요

추부 골밀도의 변화량을 살펴보면, 대조군(n=35), 비타민 D제제 투여군

(n=17) 그리고 alendronate 투여군(n=19)의 T-score(percentage) 변화

량은 각각 -0.687(-8.2%), -0.331(-3.7%), -0.100(-1.1%)로 치료군에서 

유의하게 골밀도 저하가 둔화되었다(p-value=0.045). 반면에 대퇴부의 T-

score(percentage)의 변화량은 대조군, 비타민 D제제 투여군 및 

alendronate 투여군이 -0.194, 0.072 및 -0.079로 각 군간의 유의한 차이

는 없었으나(p-value=0.234) 비타민 D제제 투여군이나 alendronate 투여

군에서 대조군에 비하여 골밀도가 감소 폭이 적어지는 경향을 확인할 수 

있었다. 결론: 이식 이후 초기부터 칼슘 제제를 포함한 비타민 D제제나 

alendronate를 투여하는 것이 골밀도 감소를 예방하는데 도움이 된다고 

생각된다.  

 

 

핵심되는 말: 신장 이식, 골다공증, 비타민 D제제, alendronate 

 

 

 



신장 이식 후 초기에 투여한 골다공증 치료제의 효과 

 

<지도 교수: 김 유 선> 

연세대학교 대학원 

권 기 환 

 

I. 서론 

 

신장이식 후 장기 생존자의 증가는 당뇨병, 심혈관 질환, 골다공증 및 골

다공증성 골절 등과 같은 부가적 질병의 유병률을 높이게 되었다. 이식 이

전부터 이미 존재한 뼈의 탈이온화 현상 때문에 이식수술 후에 쉽게 골밀

도가 감소하는 신이식 환자에서의 골다공증은 환자의 삶의 질을 결정하는 

중요한 합병증이다1,2. 

본 연구자의 과거 연구에서도 신장이식 예정인 200 명의 성인 환자를 

대상으로 이식 전의 골밀도를 검색하였던 바, 대상군의 약 25% 정도에서 

이미 골결핍증이나 골다공증을 앓고 있음를 확인한 바가 있었다3. 임 등은 

신장이식의 경우 신장이식 전에 환자가 이미 갖고 있던 골병변에 더하여 

장기 이식 자체 및 면역억제제의 부정적 효과에 의하여 골소실이 악화되고 

더 나아가 골절이 쉽게 발생하게 된다고 하였다4. Julian 등은 신장 이식 

후 6개월이 지났을 때 요추부가 6.8%, 18개월이 지나면 8.8% 정도 골밀

1 



도가 감소하는 것을 보고한 바가 있다. 또한 이식 후 12개월내 가장 많이 

골밀도가 감소하며 그 이후 1년마다 1~2% 정도 점차적으로 감소하고 있

는 것으로 보고하였다5. 신장이식 후 골밀도 감소현상은 본 연구자의 과거

연구에서도 확인된 바가 있었는데, 신장 이식 후 1년이 경과하여 측정한 

요추부 골밀도가 평균 백분율로 3.3% 감소하였다3. 이러한 골밀도의 감소

는 임상적으로 잦은 골절로 나타나는데, 신장이식을 받은 환자에서의 골절

률은 정상군에 비하여 약 3배나 높으며 특히 인슐린 의존형 당뇨병을 동

반한 경우에는 환자의 40%에서 3년 이내에 골절이 발생한다4.  

골다공증을 치료하기 위하여 사용되는 약제는 크게 동화작용적 제제

(anabolic agent)와 항흡수성 제제(antiresorptive agent)로 분류한다. 이중 

동화작용적 제제는 골형성을 자극하는 조골세포(osteoblast)에 주로 작용

하고, 항흡수성 제제는 골 흡수(bone resorption)을 억제하는 파골세포

(osteoclast)에 작용하는 것으로 알려져 있다. 동화작용적 제제는 fluoride 

salts, 부갑상선 호르몬(PTH) 그리고 동화작용성 스테로이드(anabolic 

steroids) 등이 있다. 항흡수성 제제로는 호르몬 치료제(estrogen, 

norethindrone, tibolone), 칼시토닌, 비타민 D제제, 칼슘 제제 그리고 

bisphosphonate 제제 등이 있다6. 일반적으로 신장 이식을 시행한 환자의 

골다공증 치료는 치료적인 목적으로 사용되며, 주로 비타민 D제제

(alfacalcidiol:One alpha®)와 bisphosphonate 제제들 중 alendronate 

(Fosamax®)를 사용하고 있다. 그러나 최근에는 신장이식술 직후부터 골다

2 



공증 치료제를 사용하는 것이 골절예방에 더욱 효과적이라고 보고 되면서 

초기 사용에 대한 관심이 증가되고 있는 실정이다11~25.  

따라서 본 연구자는 신장이식을 받은 수여자를 대상으로 초기에 비타민 

D제제 혹은 alendronate를 투여하여, 그 효과를 대조군과 비교 분석함으

로서 신장이식 환자에서 대한 골손실에 대한 이식 후 초기 약제투여효과를 

검증하고자 하였다. 

3 



II. 재료 및 방법   

 

1. 연구군 및 대조군의 설정 

 

2002년 2월부터 2003년 9월까지 연세대학교 의과대학 세브란스병원에

서 신장이식을 받은 환자중 이식 전 골밀도 검사를 시행하고 이식 후 1년 

시점에 골밀도 검사를 시행한 환자 125명을 대상으로 하였다. 소아신장이

식 환자, 타장기와 동반 이식 예, 및 최근 6개월 내에 골절의 경력이 있었

던 환자는 제외하였다.  

이식 전 골밀도 검사에서 요추 혹은 대퇴부의 T score 가 -1 이하로 나

온 환자를 골결핍군으로 설정하고 이들의 골밀도 변화양상을 요추부와 대

퇴부의 T-score가 모두 -1이상이었던 정상군와 비교하였다. 대상환자중 

이식후 1개월 이내에 비타민 D제제나 alendronate의 투약을 승락한 환자

를 치료군으로 설정하였으며, 별도의 약물을 사용하지 않은 환자를 대조군

으로 설정하였다. 

 

2. 기초 임상자료의 수집 

 

이식관련 임상자료는 의무기록에 기록된 내용을 후향적 조사하였으며 수

여자와 공여자의 나이, 성별, 주면역억제제 종류, 재이식 여부, 이식 후 1
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년내 급성거부반응의 발생여부, 이식 전 부갑상선호르몬의 혈중치와 비타

민 D (1,25(OH)2D)의 혈중치, 이식 전과 이식 1년후 osteocalcin의 혈중

치, 이식 후 1년 시점의 이식신 기능(혈중 크레아티닌 농도 및 24시간 뇨

배출 단백량), 이식 후 당뇨병의 발생여부 등을 이식 후 자료로서 수집하

였다. 

 

3. 골밀도검사 

 

골밀도검사는 1987년부터 임상에서 사용하기 시작한 dual energy X-

ray absorptionmetry(DEXA: ① QDR 4500A(S/N 45831) version 11.2.1, 

② Delphi A(S/N 71296) version 11.2.1, HOLOGIC, America)를 사용하였

다. 이는 검사 시간이 짧고 정밀도 오차가 적으며 동위원소를 교체할 필요

가 없는 장점이 있으며 객관적인 자료를 주고 있어 현재 골밀도 측정의 표

준 장비로 가장 널리 이용되고 있다. DEXA를 이용하여 요추(Lumbar 

spine)와 대퇴부(Femur: 대퇴경부, 대전자, Ward 삼각의 평균치)의 골밀도

를 측정한 것을 바탕으로 T score와 이를 백분율로 환산한 수치를 골밀도 

측정값으로 사용하였다. WHO(World Health Organization)의 골다공증 진

단기준에 따라서 T-score가 –1.0 ~ 2.4 인경우 골결핍증으로, < - 2.5 인

경우에는 골다공증으로 판정하였다26. 
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4. 골밀도 검사관련 임상자료          

 

각 골밀도 검사마다 혈중 크레아티닌 농도, 혈중 칼슘 농도, 혈중 인 농

도 등을 측정하였다. 

 

5. 약제의 투여 

 

약제의 투여는 비타민 D제제 투여군에 대하여서는 alfacalcidiol(One 

alpha®)를 매일 0.5 mcg을 투여하였으며, alendronate 투여군은 

alendronate (Fosamax®) 70 mg을 일주일에 한번 공복에 투여하였다. 치

료제의 투여는 이식 후 30일부터 투여하기 시작하여 최소한 이식 후 1년

까지 투여한 후에 그 효과를 판정하였다. 

 

6. 효과의 판정 

 

투약 효과는 이식 후 1년 시점에 시행한 골밀도 측정치의 변화량으로 판

정하였다. 이식전 골밀도 측정치와 투약 후 골밀도 측정치간의 변화량 및 

변화백분율(([투약후 측정치]-[투약전 측정치])/[투약전 측정치]*100)을 

측정하였다.  
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7. 통계처리                       

 

모든 측정치는 평균±표준편차로 표시하였다. 시점별 골밀도 측정치의 비

교는 paired t-test를 통하여 차이를 검증하였다. 소그룹간의 임상자료 및 

골밀도 측정치의 비교는 ANOVA 검사와 Student’s t-test로 검증하였다. 

통계처리는 SPSS 11.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA)를 사용하였으며, 유

의수준은 0.05 미만인 경우로 하였다. 
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III. 결과                          

 

1. 환자의 특성 

 

대상 환자는 125예였고 대조군은 86예, 비타민 D제제 투여 군은 18예 

그리고 alendronate 투여군은 21예였다. 성별로는 남성이 여성에 비하여 

많았다. 평균 나이는 40.1세였고 대조군과 연구군간 유의한 차이가 없었다. 

공여자의 형태는 혈연간 생체이식이 가장 많았고 뇌사자 이식은 한 예만 

있었다. ABO 혈액형이나 이식 전 당뇨병에 대해서 대조군과 연구군 간에 

유의한 차이를 보이지 않았다. 재이식을 시행한 경우는 14예였는데 대조군

에서 재이식의 비율이 상대적으로 적었다. 이는 재이식예의 경우 일차이식

과정에서 골밀도 감소가 있어 치료군에 속하는 경우가 많았기 때문이다. 

급성 거부반응은 18예에서 있었으나 각 군간에 유의한 차이는 없었다. 면

역억제제 투여에 있어서 cyclosporine A(10 mg/kg/day)를 주면역억제제로 

투여한 경우가 tacrolimus(0.2 mg/kg/day)를 사용한 경우보다 많았다. 모

든 환자에 대하여 스테로이드는 수술 2일전부터 kilograme 당 1 mg/day

을 사용하고 수술당일 1000 mg을 사용한 후 입원 3주 동안 용량을 줄여

나가서 10 mg/day을 유지 용량으로 사용하였다. 면역억제요법은 삼중요법

을 기본으로 일부에서는 이중요법을 사용하였다. 
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표1. 대상환자의 임상적 특징  

 

 대조군 비타민 D제

제 투여군 

Alendronate 

투여군 

p-value 

N 86 18 21  

성별, 남:여(남%) 61:25 

(29.1%) 

9:9 

(50.0%) 

14:7 

(33.3%) 

0.227 

수여자 나이 39.3±10.8 44.2±10.5 39.6±15.0 0.255 

공여자의 종류    0.195 

혈연간 생체이식 63 12 15  

비혈연간 생체이식 23 5 6  

뇌사자 - 1 -  

ABO 혈액형(%) 비일

치 
14 (16.3%) 3 (16.7%) 5 (23.8%) 0.714 

이식전 투석요법(%)    0.660 

Preemptive  25 6 4  

혈액투석 49 11 15  

복막투석 12 1 2  

이식전 당뇨병(%) 6 (7.0%) 2 (11.1%) 2 (9.5%) 0.808 

재이식군(%) 5 (5.8%) 5 (27.8%) 4 (19.0%) 0.126  

급성거부반응(%) 14 (16.3%) 4 (22.2%) 2 (9.5%) 0.556 

주면역억제제    0.793 

사이크로스포린 55 13 14  

타크로리무스 31 5 7  

면역억제요법    0.619 

이중요법 9 1 1  

삼중요법 77 17 20  
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2. 이식 전과 이식 후 1년 시점의 혈중 생화학지표의 변화    

 

전체 환자에서 이식후 1년 시점의 혈청내 osteocalcin, BUN, creatinine, 

calcium, phosphorus, albumin, alkaline phosphate 혈중 치는 이식 전 수

치와 비교하여 유의한 차이를 보이면서 정상치화 되었다.(표 2).  

 

표 2. 이식 전과 이식 후 1년 시점에서 생화학지표의 변화 

 

 이식수술 전 이식후 1년 p-value 

Osteocalcin 68.15±59.77 24.43±20.93 <0.001 

BUN  20.37±7.27  

Creatinine  1.56±1.11  

Calcium 10.7±3.74 9.84±0.60 <0.001 

Phosphorus 5.83±1.63 3.53±0.63 <0.001 

Albumin 3.81±0.50 4.48±0.32 <0.001 

Alkaline phosphatase 76.1±34.14 82.89±43.79 0.003 

 

이식 전 부갑상선 호르몬과 1,25(OH)2D 혈중 치의 전체 평균은 각각 

213.0±202.64(정상치=10~65 pg/ml), 14.4±7.6(정상치=9.0~37.2 ng/ml) 

였다. 또한 골결핍군(T-score가 -1이하)에서 부갑상선 호르몬의 혈중치는 

대조군에서 202.3±200.23, 비타민 D제제 투여군에서는 236.7±226.3, 그

리고 alendronate 투여 군에서는 236.1±201.2 pg/ml 로 각군간에 유의한 

차이를 보이지 않았고(p-value=0.744) 1,25(OH)2D의 혈중치도 각각 
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14.7±7.14, 13.8±7.7 그리고 13.3±9.9 ng/ml 로 각 군간의 유의한 차이

가 없었다(p-value=0.814). 

일반 화학 검사 및 creatinine clearance의 각 군간의 비교에서도 이식 

전 혈중 osteocalcin, creatinine, phosphorus는 각 군간의 유의한 차이가 

있었으나, 이식 후 1년 시점에서 모든 혈중 치는 각 군간에 유의한 차이는 

없었다(표 3).  
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표 3. 골다공증 치료제 투여 여부에 따른 이식 전과 이식후 1년 시점에서 

 생화학지표의 차이 

  이식 전 P-value 이식 후 1년  P-value

① 59.46±46.44 26.23±23.12 

② 73.31±82.39 22.54±13.33 Osteocalcin 

③ 97.65±75.68 

0.035 

18.30±15.33 

0.305 

①  20.79±5.93 

②  20.39±12.41 BUN 

③  

 

20.17±5.98 

0.928 

①  1.44±0.41 

②  1.43±0.60 Creatinine 

③  

 

1.41±0.37 

0.944 

① 9.18±0.93 9.87±0.64 

② 9.17±0.62 9.90±0.56 Calcium 

③ 8.74±0.88 

0.128 

9.70±0.41 

0.380 

① 5.91±1.51 3.51±0.49 

② 4.87±0.94 3.77±1.16 Phosphorus 

③ 6.28±2.20 

0.020 

3.40±0.44 

0.159 

① 3.84±0.49 4.49±0.28 

② 3.72±0.62 4.46±0.25 Albumin 

③ 3.75±0.47 

0.611 

4.45±0.49 

0.849 

① 72.51±29.85 84.57±40.2 

② 89.89±44.33 92.31±73.1 
Alkaline 

phosphatase 
③ 79.57±39.72 

0.130 

69.00±22.7 

0.227 

①  97.53±20.13 

②  64.22±22.64 
Creatinine 

clearance 
③  

 

68.30±20.81 

0.698 

①; control group, ② vitamin D agent group,  ③; alendronate group 
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3. 이식후 1년간의 골밀도 측정치의 변화          

 

이식 전 골밀도 검사에서 요추부의 골결핍증과 골다공증이 있었던(T 

score ≤ -1) 환자는 52예(41.6%)이었으며, 대퇴부의 골결핍이 있었던 환

자는 53예(42.4%)이었다. 요추부나 대퇴부에서 T score가 –1 이하이었던 

환자는 71예로 전체 환자중 56.8%를 차지하였다.  

요추부의 평균 T-score는 이식 전 -0.696±1.219에서 이식 후 1년 시

점에서는 -1.198±1.186로 측정되어, T-score와 백분율이 각각 

0.501±0.692, 5.8±7.5% 감소하였는데, 이는 통계학적으로 유의한 수준이

었다(그림 1A). 

마찬가지로 대퇴부의 평균 T-score는 이식 전 -0.801±1.208에서, 

이식 후 1년시점에서는 -1.059±1.065로 변하여 T score와 백분율이 각

각 0.26±0.579, 3.6±7.8 %씩 감소하였다. 이러한 대퇴부의 골밀도 감소량

은 요추부에 비하여 상대적으로 적었으나 통계학적으로는 유의한 수준이었

다(그림 1B). 
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A  

B  

그림 1. 이식 전과 이식 후 1년 경과 시점에서 요추부(A)와 대퇴부(B)의 

골밀도 변화.  
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4. 이식 전 골밀도 상태에 따른 이식후 골밀도 측정치의 변화-비치료군을 

대상으로                        

 

이식 전 골밀도 상태를 T-score에 따라서 정상군(요추부와 대퇴부 T 

score > -1)과 비정상군(요추부 혹은 대퇴부 T score ≤ -1)으로 나누어 

이식 전과 이식후 1년 경과시점에서 골밀도 변화량을 비교하였다. 정상군

의 요추부와 대퇴부의 T-score(percentage) 변화량은 각각 -

0.602±0.740(-6.6±8.2%)와 -0.41±0.573(-5.8±7.2%)로, 이는 비정상군

의 1년간 T-score의 변화량인 -0.379±0.611(-4.8±6.5%), -

0.07±0,530(-0.9±7.6%)와 비교하여 요추부는 이식 후 변화량에 유의한 

차이가 없었으나 (p-value=0.075)(그림 2A), 대퇴부는 정상인군에서의 감

소량이 비정상인군에 비하여 유의하게 높았다(p-value=0.001)(그림 2B).  
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A   

B  

그림 2. 비치료군을 대상으로 이식 전 골밀도의 상태에 따른 이식 후 요추

부(A)와 대퇴부(B) 골밀도 측정치의 변화  
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5. 골다공증 치료군과 대조군의 비교 -전체 환자를 대상으로  

 

요추부에서 이식 전과 이식 후 1년 경과한 시점에서 T-score 변화량은 

대조군(n=86), 비타민 D제제 투여군(n=18) 그리고 alendronate 투여군

(n=21)에서 각각 -0.623±0.691, -0.306±0.654, -0.171±0.599의 감소를 

보여 유의한 차이를 보이고 있고(p-value=0.011), 백분율로도 -

7.1(±7.5)%, -3.3(±7.4)%, -2.6(±6.5)%의 감소를 보여 투약군에서의 골

밀도 감소가 완화되었다(p-value=0.014). alendronate 투여군에서의 요추

부 골밀도 감소량은 통계학적으로 유의하지는 않았으나 비타민 D제제 투

여군에 비하여 골밀도 감소효과가 보다 뚜렷하였다(그림 3A). 

대퇴부에서 대조군, 비타민 D제제 투여군 그리고 alendronate 투여군의 

이식후 1년간 T-score 변화량은 각각 -.036±0.588, 0.05±0.381, -

0.1±0.573으로 각 군간의 유의한 차이를 보였으며(p-value=0.008), 백분

율로는 각각 -5.1±7.7 %, 1.1±5.3 %, -1.5±8.2 %의 변화를 보여 요추부

와 마찬가지로 투약군에서의 골밀도 감소가 통계학적으로 유의한 수준으로 

완화되었다(p-value=0.003). 비타민 D제제 투여군의 대퇴부에 대한 효과

는 alendronate 투여군에 비하여 보다 효과적이었다(그림 3B). 
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A  

B  

 

그림 3. 전체 환자를 대상으로 골다공증 치료군과 대조군의 이식 전과 이

식 후 1년 경과 시점에서 요추부(A)와 대퇴부(B)의 골밀도 측정치

의 변화. 
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6. 골다공증 치료군과 대조군의 비교 –이식 전 골밀도 비정상군을 대상으

로 

                                      

보다 정확한 투약효과를 확인하기 위하여 이식 전 골결핍군(T score ≤ -

1)을 대상으로 한 투약효과를 확인하여 보았다.  

요추부에서 대조군(n=35), 비타민 D제제 투여군(n=17) 그리고 

alendronate 투여군(n=19)에서 이식 후 1년간 T-score 변화량은 각각 -

0.687±0.513, -0.331±0.582, -0.100±0.581 이었으며(p-value=0.045), 

백분율로는 -8.2±6.2 %, -3.7±6.5 %, -1.1±6.4%의 변화를 보여 각 군간

의 유의한 차이를 보였다. alendronate 투여군에서의 골밀도 감소효과는 

비타민 D제제 투여군에 비하여 보다 효과적이었다(p-value= 0.045)(그림 

4A). 

 대퇴부에서 대조군, 비타민 D제제 그리고 alendronate 투여군의 이식후 

1년간 T-score 변화량은 각각 -0.194±0.544, 0.072±0.382, -

0.079±0.629으로 각군간에 유의한 차이를 보이지 않았으나(p 

value=0.234), 비타민 D제제 투여군에서는 T-score나 백분율상 다른 군

과는 달리 골밀도가 증가된 소견을 보였다(그림 4B).  
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A  

B  

그림 4. 이식 전 골결핍군을 대상으로 골다공증 치료군과 대조군의 이식 

전과 이식 후 1년 경과 시점에서 요추부(A)와 대퇴부(B)의 골밀

도 측정치의 변화. 
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IV. 고찰                               

     

신부전이 있는 환자에서 골질환은 초기부터 시작된다고 알려져 있어, 대

개 신장기능이 약 30% 정도 잔존한 시점 즉 혈청 크레아틴이 1.5-2.0 

mg/dL 정도에서부터 시작하는 것으로 알려져 있다. 초기에는 특별한 자각

증상이 동반되지 않기 때문에 상당한 기간 동안 병태 생리가 지속되고, 말

기 신부전증으로 진행하면서 신성 골이영양증의 심각한 증상과 칼슘대사에 

문제를 동반하는 것으로 알려져 있다7. 원인으로는 인산염의 저류, 비타민 

D 대사의 이상, 산염기 불균형, 부갑상선 호르몬의 증가 등의 여러 가지 

원인으로 발생한다고 하였다8. 본 연구에서도 확인하였듯이 수술 전 골밀

도 검사에서 신장이식 대상자중 44.8%에서 이미 요추부와 대퇴부에 골결

핍증 이나 골다공증이 진행되어 있었다. 

이러한 상태에서 이식 수술의 시행은 만성 신부전증에 의한 많은 대사성 

이상을 교정시켜주고 특히 골질환에 대해서도 교정을 한다. 그럼에도 불구

하고 임상적으로는 이식 수술 후 6개월 내에 골절의 위험이 증가하는 것

으로 보고되고 있다9. 이와 같은 이유는 이식 수술 후 1년 내에는 신장 기

능이 완전치 않고 이식 전 신부전으로 인한 고부갑상선증과 비타민 D 대

사 장애가 완전히 돌아오지 않은 상태에서 면역억제제 즉 고용량의 스테로

이드 사용 등의 다양한 원인으로 인하여 골결핍증과 골다공증이 악화되어 

중요한 합병증과 이환율을 일으키기 때문이다10. 1990년대에 많은 전향적
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인 연구에서 신장이식 후 골밀도가 빠르고 연속적으로 감소하는 것이 규명

되었다1. 즉, 신장 이식 후 6개월이 지났을 때 요추부가 6.8%, 18개월이 

지나면 8.8% 정도 골밀도가 감소하고 1년마다 1~2% 정도의 골밀도가 감

소한다고 하였다5. 본 연구자가 신장 이식술을 시행했던 환자들을 대상으

로 조사한 바에 의하면 요추부 골밀도 측정치 즉 T-score가 평균적으로 

-0.397, 백분율로는 3.3 % 정도 감소하였다3.  최근(2002년부터)에 이식

을 시행한 환자군을 대상으로 본 연구를 분석한 결과는 과거의 결과와 비

교하였을 때 요추부 T-score(percentage)의 1년간의 변화량은 -0.501(-

5.8%)로 과거에 비하여 골밀도 감소량이 증가하였으나 아직은 외국의 감

소량보다는 적음을 알 수 있다. 특이하게 대조군 중 골밀도 정상군에서의 

T-score(percentage)의 이식후 1년간 변화량은 요추부가 -0.602(-6.6%), 

대퇴부가 -0.41(-5.8%)로 골밀도 비정상군에 비하여 유의하게 감소폭이 

큰 것을 알 수 있었다. 아울러 이식 전 골밀도가 정상인 재이식 환자의 경

우도 요추부와 대퇴부 모두 큰 폭으로 감소를 하였다. 따라서 이식 전 골

밀도 정상군은 이식 술 후 1년 경과 후 23.5%에서 요추부 T-score가 –1

이하로 떨어졌으며, 47.1% 의 환자가 T-score -1 이하로 감소하여 골절

이나 골다공증의 위험 범위에 노출되는 상황이 발생하는 것을 보여주고 있

다. 44.8%를 차지하는 수술 전 골밀도 비정상군(T-score가 -1 이하)은 

물론 정상군에서도 이식 후 초기에 급격한 골밀도의 감소로 골절 등의 위

험이 증가하는 양상을 보이고 있었다. 

22 



이식 직후 골밀도의 급격한 감소는 신장 이식 환자들에게 많은 제약을 

주기 때문에 현재 이식 수술 후 골다공증에 대한 예방적 치료가 많은 나라

의 이식 수술 팀에게 주된 관심사가 되고 있다11~22. 골다공증을 치료하기 

위한 치료제는 다양하게 많은 것으로 알려져 있는데 동화작용적 제제로는 

fluoride salts와 같은 것은 척추 골다공증을 앓고 있는 여성에게 4년간 투

여시 35% 골밀도 증가를 보였으며 부갑상선 호르몬은 50%정도까지 골밀

도를 증가시킨다고 하였다6. 그 외 에스트로젠과 같은 호르몬 요법이 폐경

기 여성등에 치료 최선책이 되어왔으며 bisphosphonates 제제가 골다공증 

치료의 중요한 그룹을 형성해 골절의 위험을 감소시키고 있다6. 이식 후 

치료에서도 골밀도 감소로 인한 골절의 위험을 감소시키기 위하여 다양한 

예방적 치료 방법이 적용되어 왔었다11~22.  스테로이드를 감소시키거나 점

차 줄여서 쓰지 않는 방법, 비타민 D제제와 칼슘을 투입하는 방법 그리고 

biphosphonate 제제를 투여하는 방법 등이 가장 많이 보고 되고 있으나

11~22, 아직은 체계적으로 확정된 것이 없이 논란과 연구가 진행되고 있는 

실정이다.  

이식 술 후 골밀도 감소의 중요한 원인 중에는 스테로이드 사용, 이식 

전 비타민 D 대사의 이상, 면역억제제의 작용 등이 거론되고 있으며, 이를

조절하려는 많은 시도가 시행되고 있다. Nowacka-Ciecura 등은 스테로이

드를 점차적으로 줄여 끊은 후 요추부의 골밀도가 스테로이드를 사용한 군 

보다 5.6% 증가함을 보고하였다11. 한편으론 신장 이식 후 비타민 D제제
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와 칼슘 투여에 대한 효과에 대한 많은 논문 중에서 de Sevaux 등은 이식 

수술 후 처음 6 개월내 비타민 D제제를 저용량으로 경구 칼슘제제와 함께 

사용하면 골 감소를 부분적으로 예방할 수 있다고 보고하였고12,13, Torres 

등은 비타민 D제제를 투여함으로 인한 고 칼슘 혈증의 위험성 때문에 이

식 술 후 3 개월 동안 간헐적으로 비타민 D제제를 경구 칼슘제제와 투여

하고 그런 후 경구 칼슘제제만 투여하여 골밀도의 감소를 예방할 수 있다

고 보고하였다14. EI-Agroudy 등은 비타민 D제제(alfacalcidiol)를 투여함

으로 골밀도가 요추부, 대퇴 경부 그리고 전완에 각각 2.1%, 1.8%, 3.2%

의 골밀도 증가를 보여 이식 후 처음 1년간 비타민 D제제를 투여하면 골

밀도 감소를 방지할 수 있다고 했으며15, Tanaci 등은 비타민 D제제를 이

식 후 조기에 투여하는 것이 골밀도의 감소와 더불어 급성 거부 반응을 감

소시킬 수 있다는 보고도 하였다16.  본 연구에서도 이식 전 골밀도검사가 

비정상(요추부 혹은 대퇴부 T-score≤ -1)군에서 비타민 D제제를 투여한 

경우 통계학적으로 유의한 수준은 아니었지만 이식 후 1년간의 골밀도 감

소량이 대조군에 비하여 낮아지는 소견을 보였다(-0.331 versus –0.687, 

T-score 변화량). 특히 대퇴부 골밀도는 대조군에서는 이식 후 1년간 골

밀도가 감소한 반면, 비타민 D제제 투여군에서는 적으나마 증가하는 소견

(+0.072, T-score변화량) 을 보였다. 이러한 결과는 위에서 언급한 비타

민 D제제 투여가 신장 이식 술 후 골밀도 감소를 예방할 수 있다고 언급

한 논문들과는 일치할 수 있음을 볼 수 있는데 위와 같은 이유 중 한가지
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는 de Sevaux 등이 보고한 내용에서 이식 수술 전 비타민 D 대사 이상으

로 비타민 D(1,25(OH)2D)가 정상치 보다 낮거나 낮게 유지하고 있기 때문

에 비타민 D제제를 투여하여 교정함으로 골밀도가 증가한다고 하였다12,17. 

그러나 본 연구에서는 부갑상선 호르몬은 위 저자들과 같이 증가 하였으나 

본 연구에서는 수술 전 비타민 D 혈중 치는 거의 모든 환자가 정상치에 

있는 것을 보여 몇 가지 차이가 있다고 생각되어 좀더 많은 환자군이 필요

하며 또한 혈장 부갑상선 호르몬과 비타민 D의 혈중 치는 수술 전과 1년 

후 변화치 등을 더 연구할 필요가 있을 것으로 생각된다. 

신장 이식술 후 etidronate, pamidronate 그리고 alendronate와 같은 

bisphosphonate 제제를 투여하고 그 효과에 대한 많은 논문이 국내외에서 

보고되어 왔다4,18~23. 최근엔 alendronate 투여군과 비타민 D제제 투여군

과의 비교하는 논문이 보고되고 있다21.22. 본 연구에서는 이식 후 치료 목

적으로 주로 비타민 D제제나 bisphosphonate제제를 사용하였다. 이식 전 

골밀도 비정상군을 대상으로 한 이식 후 1년간의 골밀도 변화량 비교에서

는 alendronate 투여군의 요추부 변화량은 대조군에 비하여 유의하게 감

소하였다(-0.1 versus –0.687, T-score 변화량). 대퇴부의 변화량(-0.079, 

T-score 변화량)은 유의하지는 않았으나 대조군(-0.194, T-score 변화

량)에 비하여 감소량은 완화되는 소견을 보였다. 아울러 본 연구에서는 비

타민 D제제와 alendronate간의 효과비교에서는 요추부 골밀도 변화량에서

는 alendronate가, 대퇴부에서는 비타민 D제제가 통계학적으로 유의한 수
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준은 아니지만 보다 효과적임을 보였다. 이러한 본 연구의 결과는 Shane 

등이나 Jeffery 등이 시행한 alendronate 투여군과 비타민 D제제

(calcitriol) 투여군의 골밀도 감소 예방에 대한 비교연구의 결과와도 비슷

하였다21,22. 최근에는 다양한 방법으로 골밀도 감소에 대한 예방 치료 방법

을 시도한 많은 논문이 나오고 있다. Torregrossa 등은 alendronate와 비

타민 D제제(cholecalciferol) 그리고 칼슘제제을 투여한 환자군이 비타민 

D제제와 칼슘제제를 투여한 환자보다 효과적이라고 하였다23. 비슷하게 

Giannini 등도 alendronate와 비타민 D제제(calcitriol)와 칼슘을 함께 투

여한 군이 비타민 D제제와 칼슘을 투여한 군보다 유의한 수준은 아니지만 

더 효과적이라고 하였다24.  

이식 후 골다공증 치료제에 관한 연구들에서는 이식 수술 후 조기에는 

예방적 치료가 필요하다는 것은 인정하고 있다. 예방적 치료가 조기부터 

시도되어야 한다는 근거는 이식후 발생하는 골질환은 매년 3% 정도의 연

속적인 골 골절율과 골반의 골괴사 그리고 골통증을 동반한는 골감소에 기

인하며, 이러한 골감소는 이식수술 후 1년동안 9%정도의 감소가 급격하게 

발생하기때문이다25. 즉 이러한 골감소는 이식수술 후 1년내 가장 많이 감

소하고 12개월 이후부터 매년 1년마다 지속적으로 1~2% 정도 감소하기 

때문에 이식수술 후 1년내 감소 폭을 줄일 수 있는 조기치료가 필요할 것

이다. 실제적으로 본 연구에서는 정상적인 환자군의 골밀도 감소가 -1이하

인 환자군과 비슷한 감소 폭을 보이나 이들 중 1년 후 골밀도가 -1이하인 
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환자가 요추부 23.5% 대퇴부가 47.1%가 되어 골절의 위험 속에 놓이게 

되고 매년 골밀도가 감소하기 때문에 수술 후 1년내 감소를 줄이게 되면 

골밀도 감소를 최대한 방지할 수 있다고 생각된다. 특히 수술 전 골밀도가 

정상인 재이식 환자의 경우 이전이식과정 중 누적된 골밀도 감소량이 누적

이 되어 골밀도 감소폭이 커 골절의 위험이 다른 군에 비하여 높다. 따라

서 연구자는 골밀도 측정치인 T-score -1 이하의 환자군 뿐만 아니라 이

식전 골밀도가 정상인 환자에서도 예방적인 차원에서 투여하는 것이 좋을 

것으로 생각된다. 특히 T-score가 -1이하인 군에 비하여 골밀도 측정치

가 정상인 군에서 대퇴부 골밀도 감소가 유의하게 감소함을 보이는데 이러

한 환자의 대퇴부에 대하여 비타민 D제제 투여나 비타민 D제제와 

bisphosphonate와 병용 요법에 대한 연구도 필요할 것으로 생각된다.  

본 연구에서 alendronate 투여군과 비타민 D제제 투여군이 대조군에 비

하여 요추부의 골밀도 감소 폭이 적은 것을 보이고 있어 더 효과적인 치료

제제라고 할 수 있다. 따라서 이식 수술 후 조기에 alendronate를 투여하

면 요추부 골밀도 감소를 줄일 수 있을 것이다. 또한 이식 수술 전 골밀도

가 정상인 환자군에서 요추부와 대퇴부 모두 감소하기 때문에 

alendronate, 비타민 D제제 투여가 가능하고 또한 좀더 예방적 차원에서 

alendronate와 비타민 D제제 병용요법을 사용할 수도 있을 것이다. 골밀

도의 T-score가 -1이하인 경우에서는 대퇴부 골밀도 감소가 크지 않기 

때문에 비타민 D제제 투여 보다는 alendronate투여가 더 효과적이라고 할 
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수 있다. 그러나 본 연구에서는 앞으로 많은 환자군을 대상으로 한 

alendronate와 비타민 D제제 투여에 대한 연구-대조군 연구뿐 만 아니라 

alendronate와 비타민 D제제를 동반 투여로 인한 효과에 대한 비교연구도 

필요할 것이다. 아울러이식수술 전과 이식후 1년 후 부갑상선 호르몬과 

1,25(OH)2D 측정치의 변동 여부도 비교할 필요할 것으로 생각된다.  
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V. 결론                                    

 

이식 수술 후 초기에 alendronate 이나 비타민 D제제를 투여함으로서 

이식후 골밀도의 감소를 줄일 수 있었다. 추후 투약기간의 설정이나 골절 

예방효과를 확인하기 위하여서는 대량 환자군을 대상으로 한 연구-대조군

연구가 필요할 것이다.  
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Abstract 

Effect of vitamin D agent and alendronate on the bone mineral 

density in early post-transplant recipients 

 

Ki Hwan Kwon 

Department of Medicine Science 

The Graduate School, Yonsei University 

(Directed by Professor Yu Seun Kim) 

 

Introduction: The decrease in bone mineral density (BDM) such as osteopenia or 

osteoporosis is a major complication after a kidney transplant, which mainly occurred 

in first 6 months after a kidney transplant. However, the treatment and prevention 

strategy for a decreased BDM is unclear. Method: The pre-transplant baseline and 

post-transplant 1 year BDM were collected in 125 renal transplant recipients. The 

post-transplant changes in the BDM were compared by the baseline status of the 

BDM and the type of osteoporosis treatment with a vitamin D agent (Alfacalcidiol) 

(n=18) or alendronate (n=21). The osteoporosis treatment began within 30 days after 

the transplant with 0.5 mcg/day vitamin D or 70 mg/week alendronate, and was 

maintained until 1 year after the transplant. Results:  Regardless of the baseline 

BDM status, the control, vitamin D and alendronate group showed a significant 
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decrease in the BDM during the post-transplant 1 year. The mean change in the spine 

BDM of the control, vitamin D and alendronate group was -7.1±7.5%, -3.3±7.4% 

and -2.6±6.5% respectively. In addition, the femur BDM also changed -5.1±7.7%, 

1.1±5.3% and -1.5±8.2% respectively. The decreased percentages of the treatment 

group were significantly lower than that of the control (P=0.014 in spine, P=0.003 in 

femur). In analyzing the restricted reduced baseline BDM (T-score of spine or femur 

≤ -1) group, the treatment group (-3.7±6.5% in vitamin D and -1.1±6.4% in 

alendronate group) showed a significant lower decrease in the spine BDM than the 

control (-8.2±6.2%)(P-value=0.036). The femur BDM also showed a lower decrease 

in the BDM in the treatment group, but this was not statistically significant (P-

value=0.234). There was no significant difference between the vitamin D and 

alendronate group. Conclusion: An early post-transplant treatment of vitamin D or 

alendronate for one year significantly reduced the post-transplant decrease in the 

spine and femur BDM.  

Key word: renal transplantation, osteoporosis, vitamin D, alendronate. 
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