
전이성 골 종양은 골격계의 가장 많은 악성종양으로 알려져 있다. 

최근 종양에 대한 치료가 발달함으로써 환자의 생존기간이 연장

되고, 따라서 전이성 골 종양의 발생 빈도도 높아지고 있는 추세

이며, 이로 인해 장골의 병적 골절의 발생도 증가하고 있다. 졸레

드론산(zoledronic acid)은 악성 종양 환자에 있어, 골 전이 및 병적 

골절 등의 골격계 합병증을 예방하기 위해 개발된 비스포스포네

이트(bisphosphonate)로서 골다공증 치료제로도 사용되고 있는 정

맥주사용 약물로, 주로 유방암, 전립선암, 다발성 골수종과 같이 

골 전이가 빈발한 악성 종양 환자에 주로 많이 사용되고 있다.1) 졸

레드론산은 기존의 비스포스포네이트와 같이 파골 세포(osteo-

clast)에 섭취되어 그 작용을 억제함으로써 약리작용을 일으키게 

된다.

    비스포스포네이트를 장기간 투여받은 환자들에서 발생하는 비

전형적 대퇴골 골절에 대하여 보고된 바 있으며,2) 이러한 골절은 

특히 폐경 후 여성에게서 비스포스포네이트 복용과 관련한 잠재

적 합병증의 하나로 인식되는 추세이다. 그러나, 악성 종양 환자

에게서 졸레드론산과 같은 비스포스포네이트를 예방적으로 투여
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한 경우, 이와 관련한 비전형적 대퇴골 골절의 발생 위험성은 아

직까지 명확하게 밝혀진 바가 없으며, 졸레드론산과 관련한 악성 

종양 환자의 비전형적 골절은 국내에 지금까지 보고된 예가 매우 

드물다. 이에 저자들은 다발성 골수종 환자에서 골격계 합병증을 

예방하기 위해 고농도 졸레드론산을 지속적으로 투여받은 후 큰 

외상의 병력 없이 우측 대퇴골 전자하 부위의 비전형적 골절이 일

어난 증례를 보고하고자 한다.

증례 보고

69세 여성으로, 2003년 3월 다발성 골수종을 진단 받았으며, 본원 

혈액종양내과에서 2003년 3월부터 10월까지 8차례에 걸쳐 초기 

항암치료(VAD regimen : Vincristine, adriamycin, dexam ethasone) 

후, 2004년 2월 자가 조혈모세포 이식술을 시행 받았다. 이후 완

전 관해 소견을 보였으나, 이식술 시행한 당해 8월 재발로 인하

여 벨카드(velcade) 투여 및 유지 항암 화학 요법(TCD regimen : 

thaliodomide, cyclophosphamide, dexamethasone)을 지속적으로 시

행받던 중이었으며, 2006년 1월부터 2012년 5월까지 매월 졸레드

론산(zometa®) 4 mg을 정주로 투여받던 환자이다. 

    2012년 3월경부터 간헐적인 우측 고관절 부위 통증을 호소하였

는데, 본원 혈액종양내과에서 특별한 방사선 검사 없이 조메타 투

여 및 대증 치료를 지속하며 경과관찰을 시행하였다. 

    2012년 6월 자택에서 앉았다 일어나려던 중 갑작스런 우측 고
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정원주·나상봉·조환성 외 2인

관절부 동통을 호소하여, 응급실에 내원하였다. 내원시 시행한 단

순 방사선 검사상 우측 대퇴골 전자하 골절이 확인되었으며, 쐐기 

모양의 비전형적 골절과 동반된 근위 대퇴 피질골의 비후가 관찰

되었다(Fig. 1A).

    병동 입원 후, 골절부위 자기공명 영상 검사 및 골 주사 검사를 

시행하였으며, 골절 이외에 다발성 골수종의 전이성 병변은 확인

할 수 없었으며(Fig. 1B, C), 수상 후 4일째 수술실에서 골절부 위

의 급속 냉동 조직검사(frozen biopsy)를 시행하여 염증성 육아조

직과 동반된 출혈성 괴사 소견이 확인되었고(Fig. 1D), 동시에 폐

쇄적 정복술 및 골수강 내 금속정 내고정술(cephlomedullary nail-

ing)을 시행하였다(Fig. 1E). 수술 후 확인된 영구조직검사에서도 

동일한 결과를 보였으며, 현재까지 양호한 경과를 보이고 외래 통

해 추시 관찰 중이다. 수술 후 3개월째 추시 관찰한 단순 방사선 

사진상 골절부위에 가골(callus) 형성되어 유합이 진행되는 소견

이 관찰되었다.

고      찰

대퇴골 근위부, 특히 전자하부는 체중 부하가 높은 부위로, 피질

골(cortical bone)의 치밀도가 높아져 있다. 따라서 큰 외상 없이 대

퇴골 전자하 골절이 발생하는 경우는 드물며 비전형적인 경우로, 

병적 골절의 가능성을 의심하여야 한다. 이와 같은 골절은 비정상

적으로 골조직이 약해진 부위에 정상적인 부하가 지속적으로 가

해지는 경우에 발생하며, 특히 골연화증, 골형성 부전증, 부갑상

선 기능항진증 등 골 내 유기질의 밀도 감소 및 유연성 감소와 같

은 다양한 원인 하에서 발생할 수 있다. 

    다발성 골수종을 비롯한 각종 전이성 골 종양은 골성 동통, 병

적 골절, 척수 압박, 고칼슘혈증(hypercalcemia of malignancy) 등

Figure 1. (A) An atypical subtrochanteric femoral fracture was shown on simple radiograph. Note the cortical thickening of the proximal diaphysis 
of the femur. (B) There was no definite metastatic lesion but edematous infiltration and soft tissue swelling around the fracture site on T2 weighted 
image. (C) There was no definite tracer uptake on whole body bone scan except the fracture site. (D) There were no tumor cells on histologic 
examination. Note the hemorrhagic necrosis with inflammatory granulation tissue (H&E stain, ×100). (E) Closed reduction and internal fixation with a 
cephalomedullary nail was performed.
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졸레드론산을 투여한 다발성 골수종 환자에서 발생한 비전형적 대퇴골 전자하 골절

을 일으킬 수 있다. 최근 악성 종양에 대한 내과적 치료의 발달로, 

환자의 생존기간이 연장되어 전이성 골 종양의 발생 빈도도 높아

지고 있는 추세이다. 더욱이, 환자들은 골성 동통이나 병적 골절

을 치료하기 위해 수술 또는 방사선 치료를 받게 된다. 따라서 골 

전이 및 병적 골절, 특히 근위 대퇴골 골절은 의료 서비스 이용이 

증가할 뿐만 아니라 골절 후 환자의 활동 능력이 감소되어 환자의 

삶의 질을 심각하게 떨어뜨릴 수 있으며, 이로 인한 사회, 경제적 

부담 또한 문제가 되고 있다. 

    정주 비스포스포네이트 제제는 골종양 환자의 골격계 합병증

의 예방에 있어 적절한 치료 약물로 알려져 있는데, 골 전이 환자

에게서 정상보다 높게 나타나는 혈중 칼슘 치를 낮게 해주며, 통

증 완화 및 용해성 골 병변(osteolytic lesion)의 재석회화(re-calci-

fication)에도 도움이 된다고 보고된 바 있다.3) 이들 중 졸레드론산

은 비교적 최근에 개발된 강력한 비스포스포네이트 제제로, 골 전

이 등의 합병증 예방 및 진행된 악성 골 전이로 인한 골 용해성 병

변에 대한 치료로도 이용되고 있다. 이 약물의 유용성과 안전성에 

대해서 Rosen 등이 보고한 바 있으며,4) 일부 연구에서 생명을 위

협할 정도의 심각한 부작용은 없으나, 일시적 정주 후 증후군으로 

고열, 전신근육통, 감기유사증상, 두통 및 관절통 등 이외에도 식

도염, 신기능 저하, 하악골의 골괴사(osteonecrosis of the jaw) 등이 

부작용으로 보고되고 있다.5)

    졸레드론산를 포함한 비스포스포네이트는 골다공증에 의한 척

추와 고관절 골절을 줄이기 위한 골다공증 치료약으로 많이 사

용되고 있다. 골다공증이 동반된 여성 환자에서 비스포스포네이

트 복용과 관련하여 비전형적 대퇴골 전자하 골절이 발생한 사

례가 보고되고 있는데, 이와 같은 골절의 경우 방사선 사진상 전

자하부의 외측 피질골 비후(cortical thickening), 횡골절(transverse 

fracture), 내측 피질골 골편(cortical spike)과 같은 특징을 보이고 

있다.6) Odvina 등은 알렌드론산을 수년간 사용한 환자들 중 비전

형적인 골절이 발생한 9예에 대하여 보고하였으며,2) 조직학적 분

석 결과 모든 환자에서 골 형성이 심각하게 저하되어 있는 소견

을 관찰할 수 있었다고 하였다. 비스포스포네이트가 저에너지 대

퇴골 골절을 유발하는 기전으로는 골 조직내 무기질 함량의 변

화, 골 교체의 억제, 미세손상의 축적 등과 관련된 것으로 알려져 

있으며, 이들 기전은 상호 연관되어 있는 것으로 생각되고 있다.7) 

즉, 비스포스포네이트가 골 대사를 감소시킴으로써 골 조직의 질

(quality) 저하로 인해 비전형적 대퇴골 골절이 발생하는 것으로 

생각되고 있으며, 최근 이와 유사한 대퇴골 전자하부 및 간부의 

비전형적 골절에 대한 보고가 점점 많아지는 추세이다.

    악성 골전이 환자들은 골다공증 치료 시 보다 훨씬 높은 농도

의 비스포스포네이트제제를 투여받게 된다. 미국 임상종양학회

(ASCO)의 권고에 따르면 골 전이로 인한 골 파괴가 방사선학적

으로 확인된 유방암 환자 및 다발성 골수종 환자의 경우, 매 3-4주 

마다 4 mg의 졸레드론산 투여를 권장하고 있다.8,9) 본 증례도 이러

한 권고안에 따라 졸레드론산을 투여하던 사례로 고농도 비스포

스포네이트의 장기간 투여시 비전형적 대퇴골 골절의 위험성이 

일반적인 골다공증 환자보다 더 높을 것으로 생각된다. Puhain-

dran 등은 골전이가 동반된 327명의 악성 종양환자에게서 졸레드

론산 투여 후 4예에서 비전형적 대퇴골 골절을 보고하였으며,10) 

골절의 통계적 유병율은 낮은 것으로 결론지었다.

    본 증례에서처럼 악성 종양 환자에서 정주 졸레드론산 사용 후 

피질골의 비후와 동반된 비전형적 대퇴골 골절의 발생시 수술적 

치료를 요할 수 있으며 향후 불유합 혹은 지연 유합 등의 합병증

이 동반될 수 있다. 따라서, 졸레드론산의 투여전 비전형적 대퇴

골 골절의 가능성에 대한 충분히 고려해야 하며, 골절이가 의심되

는 경우 방사선 검사를 통한 확인이 필요할 것으로 사료된다.
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An Atypical Subtrochanteric Femoral Fracture in a Patient with 
Multiple Myeloma Received Zoledronic Acid: A Case Report

Won-Ju Jeong, Sang-Bong Na, Hwan-Seong Cho*, Joon-Woo Kim, and Il-Hyung Park
Department of Orthopedic Surgery, Kyungpook National University Hospital,  

*Department of Orthopedic Surgery, Seoul National University Bundang Hospital

Little literature exists about the risk of atypical femoral fracture in patients received zoledronic acid for prevention of skeletal metas-
tasis. We report an atypical subtrochanteric femoral fracture in a patient with multiple myeloma received zoledronic acid. The patient 
was treated by closed reduction and internal fixation with cephalomedullary nailing.

Key words: atypical femoral fracture, multiple myeloma, zoledronic acid
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