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Background: Secondary hyperparathyroidism (SHPT) is common in patients with chronic kidney disease, affecting

most of those who are receiving dialysis. Cinacalcet, a novel calcimimetic, targets the calcium-sensing receptor to lower

PTH levels in dialysis patients. Objective: This study aimed to assess efficacy, safety and appropriateness of use of

cinacalcet in dialysis patients. Method: This retrospective study was performed on total 24 cases with identified intact

parathyroid hormone (iPTH), serum calcium and phosphorus levels before and 4 weeks after cinacalcet initiation at a

teaching hospital from July 1st, 2011 to October 31st, 2012. Results: Cinacalcet decreased iPTH by 19% from base-

line after 4weeks treatment and it was statistically significant (p<0.001). Cinacalcet also significantly decreased iPTH

levels regardless of dialysis modality (hemodialysis group versus peritoneal dialysis group) and severity of SHPT (iPTH

300-800 pg/ml group versus iPTH >800 pg/ml group). Serum calcium, phosphorus and Ca x P levels were decreased

without statistical significance. Gastrointestinal events, headache and hypocalcemia were the most common side effects.

Monitoring for iPTH and serum calcium was not performed appropriately. 43.7% patients initiated cinacalcet therapy at

serum calcium level< 9.0 mg/dl. Conclusion: In conclusion, cinacalcet lowers parathyroid hormone levels with no seri-

ous side effects. However, it is required to avoid cinacalcet treatment in patients with low serum calcium levels and

monitor iPTH and serum calcium levels during cinacalcet administration.
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부갑상선 호르몬(parathyroid hormone, PTH)은 다음의 기전

에 의해 칼슘과 인의 농도조절에 관여한다.1) 1)신장에서 25-

hydroxy vitamin D를 1,25-dihydroxy vitamin D (calcitriol)로

활성화 시키고 활성화된 calcitriol은 소장에서 칼슘과 인의 흡

수를 촉진시킨다. 2)신장의 원위 세뇨관에서 칼슘의 재흡수를

증가시키고 근위 세뇨관에서 인의 배설을 증가시킨다. 3)간접

적으로 파골 세포(osteoclast)를 자극하여 뼈 중의 칼슘과 인이

혈액 속으로 흡수되는 것을 증가시킨다.

이차성 부갑상선 기능 항진증(secondary hyperparathyroidism,

SHPT)은 혈중의 PTH 농도가 상승하는 만성 신질환의 흔한 합

병증이다.2-3) 신기능이 저하되면 사구체의 근위세뇨관에서 인

의 배설이 감소되고 신장에서의 1-alpha-hydroxylase에 의한

vitamin D 활성화가 저하되어 혈중 칼슘농도가 감소하게 된다.

칼슘농도의 감소는 부갑상선의 칼슘감지 수용체(calcium-

sensing receptor, CaSR)를 자극하여 PTH 분비를 촉진시킨

다.4-5)이러한 기전과는 독립적으로 만성 신질환 환자에게 흔한

고인산혈증과 비타민 D 결핍은 직접적으로 PTH의 분비를 촉

진시키는 것으로 알려져 있다.6-7)지속적인 PTH의 상승은 신성

뼈질환, 연조직과 혈관 석회화, 심혈관 질환 등과 관련이 있으

며, 결과적으로 환자의 사망율을 증가시키는 것으로 보고되고

있다.8-12) 

따라서 PTH, 혈청 칼슘, 인, Calcium-Phosphorus product

(Ca x P)의 조절은 SHPT 환자의 이환율과 사망율을 감소시

킬 수 있다.
13) 

NKF (National Kidney Foundation)에서 발표된

K/DOQI(Kidney Disease Outcomes Quality Initiative) 가이드
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라인14)에서는 만성 신장질환 환자의 질환단계에 따라 intact

PTH (iPTH), 혈청 칼슘, 인, Ca x P의 목표치를 제시하고 있

다. 투석환자의 목표치는 Table 1과 같다. SHPT의 치료는 인

결합제와 calcitriol 이나 paricalcitol과 같은 비타민 D 제제를

투여하거나, 칼슘유사체인 cinacalcet을 투여하는 것이다.
15)

Calcitriol은 활성형 비타민 D 제제로 PTH합성과 분비를 억제

하여16)SHPT 환자 치료의 1차 선택제로 사용되었으나, 고칼슘

혈증 유발과 고인산혈증을 악화시키는 것으로 알려져 사용이

제한적이다.17) Paricalcitol (1,25-dihydroxyvitamin D2)은 비타

민 D 유사체로 calcitriol보다 PTH억제 효과가 뛰어나고 고칼

슘혈증이나 고인산혈증의 발생 빈도가 적어 가장 많이 사용

되는 비타민 D 제제이지만 이러한 부작용과 무관하지는 않

다.18-19)

Cinacalcet은 부갑상선에 있는 CaSR의 민감도를 증가시켜,

PTH과 혈청 칼슘농도를 저하시키는 칼슘 유사체(calcimimetic)

약물이다.20) 미국에서는 2004년에 FDA 승인을 받아 30 mg 1

일 1회 투여를 기본용량으로 사용 하고 있으나21) 국내에서는

일본에서의 cinacalcet 적정 용량에 관한 연구22)결과를 토대

로 2010년 KFDA 승인을 받아, 2011년 1월부터 25 mg 1일

1회 투여를 기본용량으로 사용 중이다. 여러 연구 결과

cinacalcet은 안전한 약물로 PTH농도를 낮출 뿐 아니라, 혈청

칼슘과 인의 항상성을 개선하여 혈액 투석환자의 혈관 및

연조직 석회화를 예방하고, 심질환 발생을 감소시키는 것으

로 나타났다.23-24)

그러나 이러한 결과들은 대부분 30 mg을 사용중인 국가들

에서 발표된 연구들이며, 국내에서는 사용기간이 짧아 관련

연구가 많지 않다. 또한 복막투석 환자의 경우 SHPT 발생률

이 혈액 투석환자와 거의 같은 것으로 알려져 있지만25) 투

석환자에 대한 cinacalcet의 연구가 대부분 혈액투석 환자를

대상22-24,26)으로 진행되어 복막투석 환자에 대한 연구26-27)가

부족한 실정이다. Cinacalcet은 효과적이고 안전한 사용을 위

해 iPTH나 혈청 칼슘농도 등에 대한 모니터링이 필요하고,

저칼슘혈증 발생시 적절한 조치가 요구되는 등 사용상 주의

를 요하는 약물이다.
28)

따라서 본 연구에서는 혈액투석과 복막투석 환자에서

cinacalcet 유효성과 안전성 및 사용 적정성을 평가하고자 한다.

연구 방법

연구대상

2011년 7월부터 2012년 10월까지 서울의 일개 상급종합병

원에서 이차성 부갑상선 기능 항진증(iPTH > 300 pg/ml)으로

cinacalcet을 투여 받은 32명의 투석환자 중 4주이상 cinacalcet

을 투여하고 cinacalcet 투여 전과 후 4주째 혈장 iPTH와 혈청

칼슘과 인 농도를 측정한 24명의 환자를 대상으로 하였다.

단, 약물의 안전성 평가와 모니터링 적정성 평가를 제외한

사용 적정성 평가는 cinacalcet을 투여 받은 32명을 대상으로

하였다. 동일환자에서 cinacalcet을 투여 받다가 1개월이상 투

여 정지 후 재 투여한 경우는 다른 환자 case로 간주 하였다. 

자료 수집 및 분석 방법

본 연구는 전자의무기록(EMR, Electronic Medical Record)

을 통하여 후향적 방법으로 실시하였다. 환자의 연령, 성별,

투석기간, 원인질환, 투석형태, 질환의 중증도, cinacalcet 투

여시점에서 활성형 비타민 D제제나 인결합제의 사용여부 등

에 대한 기초 자료를 조사하였다.

유효성 평가 분석은 cinacalcet 투여전과 투여 4주째의

iPTH, 혈청 칼슘과 인 농도, Ca x P 값을 조사 하여 약물

투여 후 4가지 지표의 감소율과 변화의 통계적 유효성을 평

가하였다. 또한 투석형태와 SHPT의 중증도(300 pg/ml ~

800 pg/ml군, >800 pg/ml군)에 따른 지표 변화와 변화 양상을

비교 분석하였다.

약물의 안전성 평가는 cinacalcet을 투여 받은 32명의 환자

를 대상으로 실시하였다. EMR상 cinacalcet 관련 부작용이

기록되었는지를 조사하고, 실험실적 검사치를 통해 저칼슘혈

증 발생 유무, ALT와 AST 상승여부 등에 대해 조사하여 평

가하였다.

사용 적정성 평가는 식품의약품 안전청의 품목허가사항28)

을 기준으로 모니터링 적정성, 칼슘농도에 따른 사용 적정성,

용량조절 적정성, 특정 병존질환으로 cinacalcet 투여 시 주

의를 요하는 환자에 대한 투약 여부와 cinacalcet과 상호작용

이 보고된 약물과의 병용 여부 등에 대해 평가하였다. 모니

터링의 적정성 평가를 제외한 항목들은 cinacalcet을 투여 받

은 32명의 환자를 대상으로 실시하였다. 모니터링의 적정성

평가는 본 연구가 cinacalcet 4주 투여 후 약물의 유효성 및

안전성을 평가한 점을 고려하여 혈청 칼슘치는 주1회, PTH

는 월 2회 측정하였는지 평가하였다. 칼슘농도에 따른 사용

적정성 평가는 혈청 칼슘농도 9.0 mg/dl 이상에서 투여 개시

여부, 혈청 칼슘농도 8.4 mg/dl 미만 시 용량을 감량하거나

칼슘제나 비타민 D제제의 개시여부, 7.5 mg/dl 미만 시 투약

중단 여부, 8.4 mg/dl 이상으로 회복 시 용량을 증량하거나

재개 하였는지 여부, 8.4 mg/dl 미만 시 주 1회 혈청 칼슘농

도를 모니터링하고 심전도 검사를 실시하였는지에 대해 조사

하였다. 용량 조절의 적정성은 칼슘농도에 따른 용량 조절의

Table 1. K/DOQI target range for iPTH, Serum Ca, Serum
P, Ca x P.

iPTH(pg/ml) 150-300

Serum calcium(mg/dl) 8.4-9.5

Serum phosphorus(mg/dl) 3.5-5.5

Ca x P(mg2/dl2) <55

*K/DOQI: Kidney Disease Outcomes Quality Initiative; iPTH: intact

parathyroid hormone 
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적정성 외에 1일 1회 25 mg으로 개시하였는지, 3주간 이상

의 간격을 두고 증량을 실시하였는지에 대해 살펴보았다. 마

지막으로 간장애환자나 심부전환자, 경련발작의 병력이 있거나

위장관출혈이나 위궤양 병력이 있는 환자에 투여했는지 여부

와 아졸계 항진균제나 마크로라이드계 항생제등 cinacalcet과

상호 작용 가능성이 있는 약물의 병용투여 여부 등에 대해서

도 조사하여 평가하였다.

본 연구에서는 저알부민혈증(혈청 알부민치가 4.0 g/dl 미만)

환자의 경우 식품의약품안전청의 품목허가사항28)에서 제시한

공식(보정 칼슘치[mg/dl]=혈청 칼슘치[mg/dl]- 혈청 알부민치

[g/dl]+4.0)을 이용하여 칼슘치를 보정하여 사용하였다. 

통계분석

수집된 자료는 PASW Statistics 18.0 (IBM, Armonk, New

York, USA)을 이용하여 통계 처리하였다. Cinacalcet 투여 전

후의 4가지 지표 변화의 유효성 평가는 Paired t-test를 실시하

였다. 투석형태와 질환의 중증도에 따른 분석은 범주형 자료

는 fisher’s exact test, 연속형 자료는 Student’s t-test 를 실시

하였다. 투석형태와 중증도에 따른 지표 변화와 변화 양상에

대한 분석은 Repeated measures ANOVA를 실시하였다. 모든

분석결과는 양측검정으로 p<0.05일 때 통계적으로 유의한 것

으로 간주하였다.

연구 결과

대상환자의 기본 특성

대상환자의 평균 연령은 56.8±11.6세였고, 성별 분포는 남

자와 여자가 각각 12명씩으로 동일하였다(Table 2). 평균 투

석기간은 7.5±3.4년이었고, 5-10년인 환자가 13명(54.2%)으

로 가장 많았다. 신장질환의 원인질환으로는 고혈압이 9명

(37.5%)으로 가장 많았고, 당뇨병 7명(29.2%), 다낭성 신질환

5명(20.8%) 순이었다. 투석형태와 중증도에 따른 환자의 분포

는 혈액투석 환자와 iPTH 농도가 800 pg/ml이상인 환자가 각

각 16명(66.7%)으로 복막투석 환자와 iPTH 농도가 300~

800 pg/ml인 환자(8명)보다 각각 2배씩 많았다. Cinacalcet 투여

전 활성형 비타민 D제제를 복용중인 환자는 14명(58.3%)이었

고, paricalcitol 투여환자 7명(50%), calcitriol 경구제 투여환

자 5명(35.7%), calcitriol 주사제 투여환자 2명(14.3%) 순이었

다. 인결합제를 복용중인 환자는 22명(91.7%)이었고, sevelamer

투여환자 15명(68.2%), calcium acetate 투여환자 6명(27.3%),

lanthanum 투여환자 1명(4.5%)순으로 sevelamer 투여환자가 가

Table 2. Baseline demographic characteristics.

Characteristics N=24

Age(yr)

Mean±SD 56.8±11.6

Sex(n[%])

Male 12(50)

Female 12(50)

Duration of dialysis(n[%])

 Mean±SD(yr) 7.5±3.4

<5yr 5(20.8)

5-10yr 13(54.2)

>10y 6(25)

Cause of renal failure(n[%])

Diabetic nephropathy 7(29.2)

Hypertension 9(37.5)

Polycystic kidney disease 5(20.8)

other 3(12.5)

Type of dialysis(n[%])

Hemodialysis 16(66.7)

Peritoneal dialysis 8(33.3)

Severity of disease(n[%])

300 ≤[iPTH]≤ 800 pg/ml 8(33.3)

[iPTH]>800 pg/ml 16(66.7)

Use of vitamin D sterols(n[%]) 14(58.3)

Calcitriol(IV) 2(14.3)

Paricalcitol 7(50)

Calcitriol(Oral) 5(35.7)

Use of phosphate binders(n[%]) 22(91.7)

Calcium acetate 6(27.3)

Sevelamer 15(68.2)

Lanthanum 1(4.5)

* iPTH: intact parathyroid hormone; yr: year; IV: Intravenous

Table 3. Biochemical values at baseline and week 4. 

Baseline Week 4 Percent change (%) p value

iPTH (pg/ml; mean±SD) 997.5±398.6 788.7±303.4 -19.0±0.2 <0.001

Serum calcium (mg/dl; mean±SD) 9.3±0.9 9.1±0.8 -2.2±0.1 0.051

Serum phosphorus(mg/dl; mean±SD) 6.6±1.4 6.3±1.3 -3.4±0.2 0.154

Ca x P(mg2/dl2; mean±SD) 61.5±13.9 57.5±14.9 -4.9±0.2 0.134

*iPTH: intact parathyroid hormone
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장 많았다.

약물의 유효성 평가

Cinacalcet 투여 전후의 PTH, 혈청 칼슘, 인, Ca x P 값

의 변화 

Cinacalcet 투여 전, 후의 iPTH 변화는 997.5±398.6 pg/ml에

서 788.7±303.4 pg/ml로 19% 감소하였고, 혈청 칼슘과 인 농

도는 각각 2.2%와 3.4%, Ca x P는 61.5±13.9 mg
2
/dl

2에서

57.5±14.9 mg2/dl2로 4.9% 감소하여 모든 지표에서 감소를 보

였지만, iPTH 변화를 제외하고는 통계적 유효성은 없었다

(Table 3).

투석형태에 따른 유효성 평가 

Cinacalcet 투여 전 혈액투석(Hemodialysis, HD) 군과 복막

투석(Peritoneal dialysis, PD)군간 연령, 성별, iPTH, 혈청 칼슘

과 인, Ca x P값에는 유의한 차이가 없었고, 투석기간은 혈

액투석 환자군이 복막투석 환자군 보다 유효성 있게 긴 것

으로 나타났다(Table 4). Repeated measures ANOVA 분석결

과 cinacalcet 투여 후 iPTH값은 두 군에서 시간에 따라 통

계적으로 유의하게 감소하였지만(Cinacalcet 투여 4주 후, 혈

액투석군 iPTH 748.0±295.8 pg/ml, 복막투석군 iPTH 870.2±

321.9 pg/ml; p<0.001), 다른 지표에서는 유효성 있는 감소를

보이지 않았다. 4개 지표의 변화양상은 두군 간 통계적으로

유효성 있는 차이를 보이지 않았다(Fig. 1).

질환 중증도에 따른 유효성 평가 

Cinacalcet 투여 전 iPTH 300-800 pg/ml군과 iPTH >800 pg/

ml군간 연령, 성별, 투석기간, 혈청 칼슘과 인, Ca x P값에서

는 유의한 차이가 없었으나 중증도 분류기준인 iPTH

(p<0.001)외에 혈청 칼슘농도에서 두 군간 유효성 있는 차이

Table 4. Baseline demographics and biochemical values in HD group and PD group.

HD(n=16) PD (n=8) p value

Age(yr; mean±SD) 56.9±11.6 56.4±12.5 0.914

Sex(n[%]) Male 10(62.5) 2(25.0)
0.193

Female 6(37.5) 6(75.0)

Duration of dialysis(mo; mean±SD) 100.4±44.8 70.8±23.3 0.046

iPTH (pg/ml; mean±SD) 962.7±404.6 1067±405.6 0.557

Serum calcium (mg/dl; mean±SD) 9.1±0.8 9.6±1.0 0.839

Serum phosphorus(mg/dl; mean±SD) 7.0±1.5 5.9±0.9 0.187

Ca x P(mg
2
/dl

2
; mean±SD) 65.0±15.8 54.6±6.6 0.237

*iPTH: intact parathyroid hormone; HD: hemodialysis; PD: peritoneal dialysis 

Fig. 1. Biochemical value changes from baseline in HD group and PD group.
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(p=0.026)를 보였다(Table 5). Repeated measures ANOVA 분

석결과 cinacalcet 투여 후 iPTH값은 두 군에서 시간에 따라

통계적으로 유의하게 감소하였지만(Cinacalcet 투여 4주 후,

iPTH 300-500 pg/ml군 iPTH 478.1±123.5 pg/ml, iPTH >800 pg/

ml군 iPTH 944.0±230.9 pg/ml; p<0.001)다른 지표에서는 유의

하게 감소하지 않았다. 4개 지표의 변화양상은 중증도가 높은

군에서 iPTH값의 감소변화가 중증도가 낮은 군보다 유효성

있게 크게 나타났고 다른 지표에서는 차이를 보이지 않았다

(Fig. 2).

약물의 안전성 평가

EMR상 부작용이 기록된 환자는 오심, 구토, 위장관 통증

등 위장관 부작용 2명(6.3%), 두통 1명(3.1%), 고인산혈증을

동반한 저칼슘혈증 2명(6.3%)으로 모두 5명(15.6%)이었다.

생화학 검사상 저칼슘혈증(<8.4 mg/dl)이 발생된 환자는

EMR상 저칼슘혈증이 언급된 2명을 포함한 4명(12.5%)으로

저칼슘혈증 증상은 없었다. 이들 중 EMR에 부작용이 기록된

5명의 환자들은 모두 cinacalcet 투여를 중단하였다(Table 6).

Table 5. Baseline demographics and biochemical values in 300-800 pg/ml group and >800 pg/ml group.

300-800 pg/ml (n=8) >800 pg/ml (n=16) p value

Age(yr; mean±SD ) 58.0±13.4 56.1±11.1 0.718

Sex(n[%]) Male 4(50) 8(50)
1.000

Female 4(50) 8(50)

Duration of dialysis(mo; mean±SD) 72.6±48.1 99.2±35.0 0.137

iPTH (pg/ml; mean±SD) 548.1±136.3 1222±262.4 <0.001

Serum calcium (mg/dl; mean±SD) 8.8±0.3 9.5±1.0 0.260

Serum phosphorus(mg/dl; mean±SD) 6.3±1.3 6.8±1.5 0.346

Ca x P(mg
2
/dl

2
 ; mean±SD) 55.2±11.2 64.7±14.8 0.126

*iPTH: intact parathyroid hormone; yr: year; mo: month

Fig. 2. Biochemical value changes from baseline in 300-800 pg/ml group and >800 pg/ml group.

Table 6. Adverse drug reactions during treatment. (n=32)

Number of 
side effects

Number of 
withdrawal

Gastrointestinal events 2(6.3%) 2(6.3%)

Headache 1(3.1%) 1(3.1%)

Hypocalcemia 4(12.5%) 2(6.3%)

Total 7(21.9%) 5(15.6%)
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저칼슘혈증이 발생된 환자 4명의 약물 투여 전 평균 혈청 칼

슘농도는 8.55 mg/dl로 정상 칼슘농도의 하한치에 가까웠다

(Table 7). EMR상에 위장관 부작용 호소 환자 1명과 두통

발생으로 투여가 중단된 환자는 동일 환자로 약물 투여초기

심한 두통을 호소하여 투여를 중단하였고 중단 5개월 후 재

투여를 시도 하였으나 위장관 부작용으로 인해 복약 순응도

가 낮아 paricalcitol로 약물을 변경하였다. 약물 투여 후

ALT와 AST가 정상 범위 이상으로 증가한 경우는 없었다. 

사용 적정성 평가

칼슘농도에 따른 사용 적정성 평가

‘혈청 칼슘치가 9.0 mg/dl 이상에서 cinacalcet이 투여 되었

는가’에 대한 평가 결과 대상 환자 중 18명(56.3%)의 환자

만 허가기준을 따른 것으로 나타났다(Table 10). 칼슘농도가

8.4 mg/dl 미만에서 투여된 경우는 없었다.

Cinacalcet 투여 중 혈청 칼슘치가 8.4 mg/dl 미만으로 감소

된 환자는 4명이었다. 이들 중 2명은 용량 감량 및 비타민 D

제제를 투여하였고, 나머지 2명은 용량 감량 없이 sevelamer

에서 calcium acetate로 인결합제를 변경하고 비타민 D제제

를 추가하여(Table 7) 저칼슘혈증에 적절하게 대처한 것으로

나타났으나, 평가 기간이 짧아 그 효과를 평가하지는 못하였

다. Cinacalcet 투여 전후 비타민 D 제제의 사용 환자수는

투여 전 14명에서 투여 후 18명으로 증가하였다. Cinacalcet

투여 전후 인결합제의 처방환자수는 22명으로 동일하였지만,

칼슘함유 인결합제의(calcium-containing phosphate binder)의

사용비율은 6명(27.3%)에서 16명(72.7%)으로 크게 증가하였

다(Table 11).

조사기간 중 칼슘농도가 7.5 mg/dl 미만으로 감소된 경우

는 없었고 용량을 감량한 2명의 환자는 비타민 D 제제 투여

후 고인산혈증의 악화와 지속적인 저칼슘혈증으로 cinacalcet

투여를 중단하였기 때문에, ‘8.4 mg/dl 이상 칼슘농도 회복

후 용량을 증량 하거나 재개하였는지’에 대한 평가는 이루어

지지 않았다.

‘혈청 칼슘농도가 8.4 mg/dl 미만으로 감소된 경우 주 1회

Table 7. Patients with hypocalcemia after cinacalcet administration.

Patients
Calcium level(mg/dl) Use of vitamin D sterols Use of phosphate binders Dose (mg/day)

Results
Before After Before After Before After Before After

A 8.5 8.2 no calcitriol(oral) ca.acetate ca. acetate 25 12.5 stop due to hypocalcemia 
with hyperphosphatemiaB 8.6 8.3 no calcitriol(oral) ca.acetate ca. acetate 25 12.5

C 8.5 8.2 no calcitriol(oral) sevelamer ca. acetate 25 25
keep

D 8.6 8.2 no calcitriol(oral) sevelamer ca. acetate 25 25

*ca:calcium

Table 8. Monitoring frequency of serum calcium during 4
weeks. 

Times Overall (n=24) HD (n=16) PD (n=8)

1 4(16.6%) 2(12.5%) 2(25.0%)

2 10(41.7%) 4(25.0%) 6(75.0%)

4 10(41.7%) 10(62.5%)) 0(0%)

* HD: hemodialysis; PD: peritoneal dialysis 

Table 9. Monitoring frequency of iPTH during 4 weeks. 

Times Overall (n=24) HD (n=16) PD (n=8)

1 23(95.8%) 15(93.8%) 8(100%)

2 1(4.2%) 1(6.2%) 0(0%)

*iPTH: intact parathyroid hormone; HD: hemodialysis; PD: peritoneal

dialysis 

Table 10. Calcium levels at baseline.

Calcium level (mg/dl) Baseline (n=32)

≥10.2 7 (21.9%)

9.0~10.1 11 (34.3%)

8.4~8.9 14 (43.8%)

7.5~8.3 0

<7.5 0

Table 11. Use of vitamin D sterols and phosphate binders at
baseline and at week 4. (n=24)

Baseline Week 4

Use of vitamin D sterols (n[%]) 14 (58.3) 18 (75)

Calcitriol 2 (14.3) 0 (0.0)

Paricalcitol 7 (50) 0 (0.0)

Oral calcitriol 5 (35.7) 18 (100)

Use of phosphate binders (n[%]) 22 (91.7) 22 (91.7)

Calcium acetate 6 (27.3) 16 (72.7)

Sevelamer 15 (68.2) 6 (27.3)

Lanthanum 1 (4.5) 0 (0.0)
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이상 칼슘농도를 측정하고 심전도 검사를 실시하였는가’에

대한 조사 결과, 해당 환자 4명중 혈액투석 환자 3명은 주

1회 이상 칼슘농도를 측정하였으나, 복막투석 환자 1명은 2

주 1회 칼슘농도를 측정하였다. 심전도 검사는 2명의 환자에

서 시행되었고 정상으로 확인되었으나 2명의 환자에서는 시

행되지 않았다. 

용량 적정성 평가

허가기준인 1일 1회 25 mg으로 투여를 개시한 환자는 30명

(96%)으로 나타났다. 이들 중 2명의 환자는 저칼슘혈증으로

25 mg 격일투여로 용량을 감량하였다. 나머지 2명의 환자는

25 mg 격일 투여로 약물 투여를 개시하였다. 용량을 증량한

경우는 없었다. 

기타

간장애 환자나 심부전 환자, 경련발작 과거력이 있거나 위

장관 출혈이나 위궤양 병력이 있는 환자에게 약물이 투여된

경우는 없었으며 아졸계 항진균제나 마크로라이드계 항생물

질 등 CYP3A4 저해제나, 삼환계 항우울제 같은 CYP2D6

저해제, 혈중 칼슘농도 저하 위험을 증가시킬 수 있는 약제,

디기톡신 및 디아제팜 등이 병용 투여된 경우도 없었다.

고찰 및 결론

본 연구 결과 cinacalcet 투여 4주후 iPTH 농도는 19% 감

소하였으며 통계적으로도 유의하였다. 이는 투여용량과 투여

기간이 가장 유사한 T Akiba et al.22)의 iPTH감소율 16.34%

보다 2.66% 높은 결과이다. 두 연구의 대상환자 범위가 다

르고 대상환자의 특성에서도 차이가 있지만 이러한 차이는

T Akiba et al.의 연구는 cinacalcet 3주 투여 후 PTH농도

감소율을 평가하였고 본 연구에서 4주 투여 후 감소율을 평

가한 것으로 cinacalcet의 투여기간 차이 때문인 것으로 해석

된다. 본 연구와 T Akiba et al.의 연구결과 칼슘, 인, Ca x P

의 농도 감소율은 각각 2.2%:7.03%, 3.4%:7.64%, 4.9%:14.28%

로 큰 차이를 보였다. 이러한 차이는 T Akiba et al.의 연구

에서는 임상 시험 기간 중 cinacalcet의 용량뿐 아니라 비타

민 D제제나 인결합제의 변경이 허용되지 않아 칼슘농도 감

소에 적절하게 대응할 수 없었고 비타민 D제제 사용 비율도

T Akiba et al.의 연구 64.3%가 본 연구75%보다 낮았기 때

문에 감소율이 크게 나타난 것으로 보인다. Cinacalcet은 투

석형태나 질환의 중증도와 상관없이 통계적으로 유효성 있게

iPTH를 감소시키는 것으로 나타났다. 이는 기존연구인 Jill

S. Lindberg et al.
26)

 의 투석형태와 질환의 중증도에 따른

cinacalcet의 효과에 대한 연구 결과와 같은 것으로 이러한

결과들은 주사제인 paricalcitol의 사용이 제한적인 복막투석

환자에서 cinacalcet이 SHPT 치료에 효과적인 대안이 될 수

있을 것이라 기대된다.

Cinacalcet 투여 동안 중대한 이상 반응은 확인되지 않았지

만 위장관 부작용, 두통, 증상 없는 저칼슘혈증등의 부작용

으로 투여가 중단된 것으로 나타났다. Cinacalcet의 일반적인

부작용과 발생비율28)은 저칼슘혈증 14.7%, 구역구토 21.6%,

위부 불쾌감 18.7%, 식욕부진 9.8%, 복부팽만감 5.9%등으로

환자의 복약이행도를 저하시킬 수 있는 부작용의 빈도가 높

은 것으로 알려져 있다. 실제 본 연구에서도 EMR상에 부작

용이 기록된 환자들은 모두 cinacalcet 투여를 중단하였다.

투석환자들은 질환의 특성상 여러 가지 종류의 약제를 복용

하게 되어 다양한 부작용을 경험하게 되므로 약물 복용을

지속하기 어렵다. 따라서 치료 효과를 높일 수 있도록 약물

복용의 필요성, 부작용을 줄이는 복용법 등에 대한 복약지도

가 이루어져야 할 것으로 보인다.
29-31) 

Cinacalcet은 저칼슘혈증 발생위험이 높기 때문에 이에 대

한 적절한 모니터링이 이루어져야 한다. 그러나 본 연구 결

과 혈청 칼슘농도와 iPTH 모니터링이 적절하게 이루어지지

않은 것으로 나타났다. 특히 복막투석 환자의 경우 주 1회

혈청 칼슘농도를 측정한 환자가 한 명도 없었다. 이는 주 3

회 투석을 받기 위해 병원을 내원하는 혈액투석 환자와 달

리 복막 투석환자의 경우 월 1회 병원 방문이 일반적이기 때

문으로 생각된다. 또한 43.7%의 환자가 혈청 칼슘농도가

9 mg/dl 미만의 농도에서 cinacalcet 투여를 시작하여 허가 기준

을 따르지 않은 것으로 나타났다. 이러한 결과는 K/DOQI 가

이드라인14)에서 제시하는 투석환자(stage 5)의 혈청 칼슘농도

목표치가 8.4~9.5 mg/dl로 가능한 정상범위에서 낮은 쪽에 가

깝게 유지하도록 권고 하고 있기 때문인 것으로 사료된다.

그러나 cinacalcet 투여 후 혈청 칼슘농도가 8.4 mg/dl 미만으

로 저하된 환자들의 약물 개시 전 평균 혈청 칼슘농도가

8.55 mg/dl로 낮았다는 점과 저칼슘혈증 지속 시 경련, 부정

맥 등 심각한 부작용 발생 위험 등을 고려할 때 혈청 칼슘

농도가 낮은 환자에서의 사용을 자제해야 하고 적절한 모니

터링이 이루어져야 할 것으로 보인다. 특히 본 연구 결과로

볼 때 모니터링 실시 이행도가 낮은 복막투석 환자와 조절

되지 않은 고인산혈증으로 비타민 D 사용이 어려운 환자의

경우 허가 기준을 지키는 것이 바람직하다 하겠다. 용량 적

정성 평가결과 개시 용량은 1일 1회 25mg 으로 적절하였으

나 혈청 칼슘치나 iPTH농도 모니터링 결과에 따라 3주 이상

의 간격을 두고 증량을 한 경우는 없었다. 이는 4주간의 연구

기간에서는 평가하기 어려운 점도 있지만 1일 1회 50 mg 투여

군에서 1일 1회 25 mg 이하 용량을 투여한 군보다 약물 부작

용 발현율이 3-6배 높게 나타난 연구 결과22)처럼 용량 증가

시 약물 부작용 발생 증가 위험 때문인 것으로 보인다.

Cinacalcet은 경련 발작 과거력이 있는 환자에서 경련 발작을

일으킬 수 있고, 심부전환자에서 저혈압 및 심부전을 악화

시킬 수 있으며 위장관 출혈이나 위궤양 병력이 있는 환자

에서 증상의 악화나 재발의 우려가 있는 것으로 알려져 있

다. 또한 cinacalcet은 간에서 CYP3A4에 의해 대사를 받고
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CYP2D6의 활성을 억제하는 것으로 알려져 있다. 따라서 간

장애 환자나 CYP3A4 저해제와 병용 시 cinacalcet의 혈중농

도가 상승 할 수 있고 CYP2D6 대사를 받는 약물과 병용시

병용약물의 혈중 농도를 상승시킬 수 있기 때문에 cinacalcet

투여 시에는 이에 대한 모니터링이 필요하다. 본 연구에서는

이에 대한 검토결과 앞서 언급된 병력을 가진 환자나 상호

작용 가능성이 있는 약물이 병용 투여된 경우는 없었다.

본 연구는 후향적으로 이루어졌고 대상 환자 수가 적어 그

결과를 일반화하기 어렵다. 단기 사용에 대한 평가로 PTH 조

절의 궁극적 목표인 환자의 뼈질 환 감소 및 예방에 대한 연

구와 Ca x P 치의 감소로 인한 환자의 심혈관계 합병증 감

소 여부 등에 대한 평가가 이루어지지 못하였다. 따라서 향후

이에 대한 연구가 필요할 것으로 보인다. 이러한 한계점에도

불구하고 cinacalcet과 관련된 국내 연구가 거의 없고, 특히

사용 적정성 평가에 대한 연구가 없는 점을 고려 할 때, 실제

사용 양상을 살펴 볼 수 있었다는 것에 본 연구의 의의가 있

다 하겠다. 
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