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Objective: The purpose of this study is to compare the surgical treatment with conservative treatment and to evaluate the
effectiveness of drug-holiday in bisphosphonate related osteonecrosis of the jaw (BRONJ) patients who were diagnosed as stage 2. 

Patients and Method: From January 2012 to October 2014, seventy-two patients who visit to Pusan National University of
Dental Hospital were diagnosed as stage 2 of BRONJ. All the patients had taken computed tomography(CT) and panoramic
radiography. The surgical treatment including sequestrectomy of necrotic bone and curettage of soft tissue around the sequestrum
were performed to fifty patients. Twenty-two patients underwent conservative treatment such as antibiotics medications, mouth
rinsing and follow up checking for every two weeks. Prognosis of treatment was classified into 3 groups ? response, unresponse,
and worsens - according to clinical, radiographic symptoms. P-value less than 0.05 were regarded as significant.

Results: In surgery group, forty-five patients (90%) were healed without recurrence or any complication and five patients (10%)
showed the wound dehiscence or infection. In conservative treatment group, fifteen patients (68.2%) were healed without any
complication, four patients (18.2%) did not show improvement and three(4.2%) patients°Ø symptoms increased. P-value among
groups was 0.014. Evaluation of preoperative drug-holiday in surgery group did not show the effectiveness(p=0.478). 

Conclusion: Statistically, the prognosis of patients with stage 2 BRONJ treated with surgery was significantly better than
conservative treatment. There was no statistical difference for the preoperative drug-holiday. 

Key words : Bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw(BRONJ), Drug-holiday, Conservative treatment,
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Ⅰ. 서론

비스포스포네이트는 pyrophosphonate계열의

약물로, osteoclast-mediated bone resorption

을억제한다1). 비스포스포네이트는지난몇년간골다

공증, Paget’s disease, 다발성골종과같은대사성

질환에서부터전이성 암종으로 인한악성 고칼슘증으

로 척수압박, 병적골절, 동통 등에 대한 치료제로 각

광받고 있다2~4). 국내에서 비스포스포네이트는 가장

많이 사용되는 골다공증 치료제로 약 85% 가량 사용

되고있으며, Risendronate와 Alendronate가주

로사용되고있다5). 

2003년 Marx는 BP의 3세대 약물인, Zolendro

nate로 인한 악골괴사에 대한 연구를 통해 처음으로

Bisphosphonate-related osteonecrosis of

the jaw (BRONJ)를보고하였고, 이후로활발한연

구가 진행되고 있다6). BRONJ의 정의에 대하여 ①

과거 또는현재에 비스포스포네이트치료병력이 있으

며, ② 8주 이상 지속하는 구강악안면 부위에 노출되

고괴사된골병소가있으며, ③ 악골에방사선치료를

받지 않은 경우, 이 세 가지 기준을 모두 만족하는 질

환으로정의하고있다6).

비스포스포네이트 사용의 증가에 따라, BRONJ의

유병률은 전 세계적으로 증가 추세에 있으며, the

American Society of Bone and Mineral

Research에 따르면 미국 골다공증환자의

1/10,000~1/100,000의유병률을보인다고보고하

였다7). 유럽에서의 유병율은 연간 1/20,000~

1/110,000으로 보고 있다8). 이에 비해 국내에서의

유병률은 0.04%로 세계적 유병률에 비해 높은 편으

로보고되었다9). 

BRONJ의 치료방식을 크게 보존적 처치와 수술적

처치로나눌수있다. 2009년미국구강악안면외과학

회(American Association of Oral and Maxi

llofacial Surgeons, AAOMS)의 Position

Paper에 따르면, stage 2 단계에서는 수술적 처치

를 시행하지 않고, 골괴사 부위 주변 soft tissue

debridement 만을시행하며, 항생제경구투여와구

강세정으로 처치하는 것을 권고하고 있다10)(Table

1.). AAOMS에 따르면, 가급적 보존적 치료를 권장

하고, 보존적처치에따른예후가좋지않을경우에외

과적접근을고려하는것을권고하고있다7, 11). 그러나

Thumbigere-Math등의 연구에 따르면 stage 2

에서의 치료 성공률은 완전치유가 21%, 부분치유가

47.3%로 수술적 치유에 비해 낮은 편으로 보고되고

있다12). Stage 2단계에서의치료계획은여전히많은

논의가진행되고있다.

본 연구의 목적은 BRONJ 병기의 조기 단계인

stage 2 에서환자에게보다나은치료방침을세우기

위해서 보존적 처치를 시행한 군과 수술적 처치를 시

행한군의예후를비교평가하고, 각군의치료결과에

유의한영향을끼치는요인들에대하여알아보고자하

였다.

Ⅱ. 연구대상및방법

1. 연구 대상

본 연구는 2012년 1월부터 2014년 8월까지 부산

대학교 치과병원 구강악안면외과에서 BRONJ

stage 2로 진단받고, 치료받은 72명의 환자들을 대

상으로하였다. 모든환자들은임상적인검사, 병력청

취, 비스포스포네이트 투약기간, 중단 시점, 시약 종

류, Steroid 병행투여 유무, 발치 등의 구강내 소수

술 시행여부, 보존적 치료를 시행한 환자에게서는 혈

청 C-telopeptide crosslink(CTX)검사를 시행하

였으며, 방사선검사로는 파노라마 와 CBCT 촬영을

하였다.  

총72명의환자중남성은1명, 여성은71명이였으
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며, 평균연령은 73.5세(52~88세)였다. 발생위치는

하악구치부가 68.1%(49명), 상악구치부가

23.6%(17명), 하악전치부가9.7%(7명), 상악전치부

가 1.4%(1명), 이 중 상악 구치부에 양측성으로 나타

난 경우가 4명, 상,하악 구치부에 편측으로 동반되어

나타난경우가2명이있었다. 비스포스포네이트를복

용한 경유로는 골다공증이 95.8%(69명), 유방암이

2.7%(2명), 1명(1.4%)의 환자가 다발성골수종 이었

다. 비스포스포네이트의 종류로는 Alendronate가

59.7%(43명), Risendronate가 20.8%(15명),

Ibandronate가 12.5%(9명), Pamidronate가

2.7%(2명) 그리고 zolendronate가 1.4%(1명) 이

였다. 투여경로는경구투여방식이66명으로91.7%

였고, 나머지 6명(8.3%)이정주로비스포스포네이트

투약을 시행하였다. 투약기간은 평균 4.7년(0.5~20

년)이며, steroid 병행 투여한 경우가 16명 있었다.

골 괴사를 유발한 것으로 추정되는 부가적인 외상 요

소로 발치가 75%(54명), 치주염이 9.7%(7명), 부적

합한 보철물이 8.3%(6명), 임플란트가 5.5%(4명)

그리고치주소파술이1명(1.4%) 있었다(Table 2.).

2. 연구 방법

연구에 포함된 환자들은 의무기록의 분석과 초진시

와 술 후 평균 6.9개월시의 파노라마 및 CBCT 방사

선 사진을 분석하여 예후를 관찰하였다. 분석한 의무

기록과 방사선사진으로 병기와 예후를 결정하였다.

병기의판정은2009년American Association of

Oral and Maxillofacial Surgeons(AAOMS)의

Position Paper를기준으로하였다3)(Table 1).   

Table 1. Staging and Treatment Strategies

Courtesy by American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons (AAOMS) in J Oral Maxillofac Surg. 2009;67:2-12. American Association
of Oral and Maxillofacial Surgeons Position Paper on Bisphosphonate-Related Osteonecrosis of the Jaws?2009 Update

At risk category No apparent necrotic bone in patients who have No treatment indicated Patient educationbeen treated with either oral or IV bisphosphonates

Stage 0 No clinical evidence of necrotic bone, but nonspecific Systemic management, including use of pain
clinical findings and symptoms medication and antibiotics

Antibacterial mouth rinse

Stage 1 Exposed and necrotic bone in asymptomatic patients Clinical follow-up on quarterly basis
without evidence of infection Patient education and review of indications for 

continued bisphosphonate therapy

Exposed and necrotic bone associated with infection Symptomatic treatment with oral antibiotics

Stage 2 as evidenced by pain and erythema in region of Oral antibacterial mouth rinse

exposed bone with or without purulent drainage Pain control
Superficial debridement to relieve soft tissue irritation

Exposed and necrotic bone in patients with pain, 
infection, and one or more of the following: exposed 
and necrotic bone extending beyond the region of Antibacterial mouth rinse Antibiotic therapyalveolar bone, (ie, inferior border and ramus in the and pain controlStage 3 mandible, maxillary sinus and zygoma in the maxilla) Surgical debridement/resection for longer termresulting in pathologic fracture, extraoral fistula, oral palliation of infection and painantral/oral nasal communication, or osteolysis 
extending to the inferior border of the mandible or 
the sinus fioor

BRONJ Stage Description Treatment Strategies
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총 72명의 stage 2 환자 중 50명은 보존적 치료

대신 수술 치료 계획 하에 초진 후 평균 5.4개월

(0.2~11개월) 이내에 전신마취 수술을 시행하였으

며, 그 기간 동안 환자의 내과 주치의와 협진 하에

drug-holiday(약물투여중단)를 시행하였다. 수술

내용은 부골적출술 및 연조직의 소파술이였고, 대부

분의시술은일차봉합술로마무리되었다. 술후 1주,

2주, 1개월, 3개월째경과관찰을시행하였으며, 술후

6개월경에파노라마사진을촬영하여술전파노라마

와의경과를비교하였다. 외과적처치이후수술부위

2차감염을예방하도록보존적인치료를병행하였다. 

수술적 처치를 시행하지 않은 나머지 22명의 환자

는 전신적인 상태, 고령, 환자의 수술에 대한 거부감

등의 이유로 보존적 치료를 시행하였다. AAOMS

Table 2. Patients Clinical Information (N=72)

SSeexx
Female 71   (98.6%)
Male 1 (1.4%)

MMeeddiiaann AAggee((RRaannggee)) aatt DDiiaaggnnoossiiss 73.5 (52 ~ 88) years

LLooccaattiioonn ooff LLeessiioonn
Mandibular Posterior 49   (68.1%)
Maxillary Posterior 17 (23.6%)
Mandibular Anterior 7   (9.7%)
Maxillary Anterior 1 (1.4%)

IInnddiiccaattiioonn ffoorr BBiisspphhoosspphhoonnaattee TTrreeaattmmeenntt
Osteoporosis 69   (95.8%)
Breast Cancer 2 (2.8%)
Multiple Myeloma 1 (1.4%)

TTyyppee ooff BBiisspphhoosspphhoonnaattee 
Alendronate 43 (59.7%)
Risendronate 15   (20.8%)
Ibandronate 9 (1.25%)
Pamidronate 2   (2.8%)
Zolendronate 1 (1.4%)

RRoouuttee ooff AAddmmiinniissttrraattiioonn
Peroral 66   (91.7%)
Intravenous 6 (8.3%)

MMeeaann DDuurraattiioonn ooff MMeeddiiccaattiioonn ((RRaannggee)) 4.7 (0.5 ~ 20) years

SStteerrooiidd CCoommbbiinnaattiioonn TThheerraappyy 16 (22.2%)

TTrraauummaa FFaaccttoorr
Extraction 54   (75%)
Gingivitis 7 (9.7%)
Ill-fit denture 6   (8.3%)
Implantation 4 (5.6%)
Curettage 1   (1.4%)

Features N (%)
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2009 Position Paper상의 stage23)(Table 2)의

치료전략과 같이 경구 항생제 치료와 살균세정제

(0.12% chlorhexidine)로mouth rinse를시행하

였다. 경구항생제로는페니실린을1차선택약으로하

였다. 구강내 위생교육을 실시하였고, 2주마다 추적

검사하였다. 

각군의예후평가로치료시작후약6개월경에시

행하였다. 동통, 감염소견, 골괴사부위의재노출누

공의 형성이 관찰되지 않으며, 방사선 투과성이 감소

하고, 임상적으로 호전된 경우에 치료에 양호한 예후

를보인경우치료에반응한것(Response)으로, 치

료 전과 후에 임상적으로, 방사선학적으로 차이를 보

이지 않았거나 재발한 것은 치료에 반응하지 않은 것

(Unresponse)으로, 골괴사가기저골까지침투하거

나 임상적인 증상(동통, 구외누공, 병적골절 등)이 심

해진 경우 병이 진행됨(Worsen)으로 구분하여 평가

하였다. 두 군의 치료 후 예후에 대한 통계적 평가는

카이제곱 검정으로, drug-holiday에 따른 수술 예

후의 평가는 Mann-whitney로, CTX에 따른 예후

평가는 Pearson correlation test를 이용하여

P<0.05 수준에서 통계적으로 유의한 것으로 간주하

였다. 모든 통계분석은 SPSS version 21.0(SPSS

Inc., Chicago, IL, USA)을이용하였다. 

본 연구는 임상 증례를 통한 후향적 역학연구로 부

산대학교 치과병원 임상시험심사위원회

(Institutional Review Board)의 승인을 받아 진

행하였다(IRB No. PNUDH-2014-041).

Ⅲ. 연구결과

72명의 환자에 대해 수술적 처치를 시행한 50명과

보존적 처치를 시행한 22명으로 나누어 예후를 평가

하였다.

50명의 수술군 중 45명(90%)이 술 후 합병증이나

재발의 소견 없이 치유 되었으며(Figure 1), 5명

(10%)의 환자는 wound dehiscence(4명)와

infection(1명) 소견을보여예후평가시에치료무반

응군으로 정하였다. 항생제 처치를 포함한 보존적 처

치를시행한22명의환자중치료에반응한군이15명

(68.2%), 무반응군이 4명(18.2%) 이였으며, 구외누

공형성(1명) 과 병적 골절(2명)을 보인 3명(4.2%)이

stage 3으로병기증가를보여악화군으로평가하였

다. 두개의군으로나누어시행한카이제곱검정에서

수술을 시행한 군과 보존적 처치를 시행한 군의 예후

차이가통계적으로유의하였다(p=0.014)(Table 3).

수술을 시행한 50명의 환자들 중 drug-holiday

를 시행한 환자들의 예후를 평가하였다. 모든 환자의

drug-holiday는 평균 7.1주 이었으며, 술 후 에는

관련과의협의진료하에 모든환자가 비스포스포네이

트 투약을 중단하였다. 26명(52%)의 환자가 1개월

이하, 14명(28%)의 1~3개월, 그리고 10명(20%) 환

Table 3. Comparative study of prognosis of surgery and conservative group with Khai square test

Surgery
Group (n=50) 45 (90%) 5 (10%) 0 (0%)

p=0.014 
Conservative 
Group (n=22) 15 (68.2%) 4 (18.2%) 3 (13.6%) (<0.05)

Total (n=72) 60 (83.3%) 9 (12.5%) 3 (4.2%)

Response (n) Unresponse (n) Worsen (n) Khai square test

오리-1 이승현  2015.2.4 2:44 PM  페이지124   mac001 PDF-IN 2540DPI 100LPI



대한치과의사협회지 제53권 제2호 2015 125

비
스
포
스
포
네
이
트

연
관

악
골
괴
사
의

치
료

방
식
과

투
약

휴
지
기
가

치
료

예
후
에

미
치
는

영
향

ORIGINAL ARTICLE

자가 2009년 AAOMS 의 position paper10)가 제

안했던 대로 3개월 이상의 drug-holiday를 시행하

였다. 수술 시행군에서 예후가 안 좋아진(worsen)

환자는 없었음으로, drug-holiday에 따른 예후의

평가는 수술의 반응한 환자(response)와 반응하지

않은환자(unresponse)로구분되었다. Response

로예후평가한수술군43명중23명(53.8%)이 1개

월이하, 12명(27.9%)이 1~3개월, 8명(18.6%)이 3

개월 이상의 drug-holiday를 가진 후에 수술을 시

행하였다. Unresponse로 예후 평가된 수술 군 7명

중 3명(42.3%)이 1개월 이하, 1~3개월 사이와 3개

월이상의drug-holiday를시행한환자는각각2명

(28.6%) 이였다. drug-holiday의 시행은 내과의

사와협의하에이루어졌으며, 수술시기에맞추어정

해졌다. drug-holiday 시간의증가에따른예후평

가는 Mann-whitney U test로 검정하였으며, 통

계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(p=0.478,

Table 4). 

보존적 치료시를 시행한 22명의 환자에서 혈청

CTX 수치를 조사하여 예후결정인자로 작용하는지를

평가하였다. 비스포스포네이트를복용하지않는환자

의경우정상범주는대게300pg/mL 이상, 일반적으

Table 4. Evaluation of the prognosis following with term of drug-holiday in surgery group

Response 23/43 (53.8%) 12/43 (27.9%) 8/43 (18.6%)
P=0.478 (>0.05)

10.6 week

Unresponse 3/7 (42.8%) 2/7 (28.6%) 2/7 (28.6%) 4.4 week

Patient with Preoperative Drug-Holiday(patients) Average
Surgery Group Less than a 1~3 months Over 3 months follow-up

month.(No.) (No.) (No.) time

Fig. 1. Bisphosphonate related osteonecrosis of the jaws that developed spontaneously 24 months after extraction of the
mandibular right molar in a 65-year old woman with osteoporosis who was being treated with alendronate. (A) Preoperative
panoramic radiograph; osteolytic lesion(Arrow) around the right mandibular body. (B) Postoperative 6 months panoramic
radiograph; radiopacity improved(Arrow head) after the sequestrectomy.
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로 400~550pg/mL으로 알려져 있다. Marx29) 등

의 분류에 따라 혈청 CTX 수치가 100pg/mL 이면

고위험군(High risk), 100~150pg/mL이면 중등

도 위험군(moderate risk) 그리고 150pg/mL 이

상이면 최소 위험군(minimal risk)로 나누어 예후

를 평가하였다. 고위험군의 환자 중 5명은 치료에 반

응하였고, 1명은악화되었으며, 중등도위험군의환자

중 8명이반응, 3명이미반응, 2명이악화되었다. 최

소위험군의 환자 중 2명이 치료에 반응, 각각 한명씩

미반응과 악화된 예후를 보였다(Table 5.). CTX

level이 예후에 영향을 미치는지에 대해 pearson

correlation test로 검정한 결과, 두 요인의 상관관

계는매우낮은것으로평가되었다(r=0.182).  

본 연구에서 수행한 72명의 비교연구에는 50명의

수술적 처치군과 22명의 보존적 처치군이 포함되어

임상적, 병리학적관찰을통해예후를평가하였다. 수

술적처치에는부골적출술및연조직소파술이포함되

었고(Fig 1, 2), 대부분의 시술은 일차봉합술을 시행

하였다. 수술적으로 제거된 부골과 연조직은 병리검

사를수반하였으며(Fig 3, 4), 골괴사주변부위에소

파술도 시행하여 혈행개선을 도모하였다. 대부분의

골조직병리검사결과에서괴사골은미성숙한섬유성

Table 5. CTX concentration and prognosis in conservative group

Response 5 8 2 15

Unresponse 0 3 1 4

Worsen 1 2 1 3

CTX level(pg/ml)
Conservative Group High risk Moderate risk Minimal risk Total(n)

(<100pg/mL) (100~150pg/mL) (>150pg/mL)

Fig. 2. Scatter graph of CTX values(pg/mL) and prognosis of the BRONJ patients. (CTX: C-terminal cross-linking telopeptide, 
BRONJ: bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw)
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골과 괴사된 골세포가 관찰되었으며, 소파된 육아조

직은심한염증세포침윤및괴사세포및거대조직세

포가관찰되었다. 만성염증세포군이잔존하여보존적

처치에서수술적처치로치료전환시참고할만한지

표를나타내었다. 보존적처치를시행한22명의치료

는 전신적인 항생제 투여(1차 penicillin 선택)와 구

강살균제(0.12% chlorhexidine)의 국소적인 도포

를시행하였다. 수술군의90%(45/50명)가합병증이

나 재발의 소견 없이 치유(Response) 되었으며, 보

존적 처치를 시행한 군에서는 31/8%(7/22명)가 개

선이 없거나, 증상이 악화 되었다(Unresp onse,

Worsen). 이 두 치료법의 예후 차이는 통계적으로

유의한차이를보였다(p=0.014).

Ⅳ. 총괄및고찰

2007년 AAOMS의 position paper7)에 공표된

이후로, 비스포스포네이트에의한악골괴사는구강악

안면외과를 중심으로 지속적으로 문제제기를 하였고,

2009년10)에 이르러 병기에 대한 재설정과 drug-

holiday에 대한 기준을 제시하였다. 국내에서도

2009년 대한내분비학회, 대한골대사학회, 대한구강

악안면외과학회에서 공동 연구하여 토론을 거친 후

Korean Position Statement13)를 발표하였고, 최

근에는 국외에 비해서 국내 발병률이 더 높다는 의견

도 제시하는9) 등의 활발한 연구가 이루어지고 있다.

2014년에 AAOMS는 이 질병에 관한 세 번째

position paper14)를 통해 BRONJ의 정의를

Fig. 3. Intraoperative photo of BRONJ patients who had performed the surgery of sequestrectomy on anterior mandible. (A)The
normal bone pattern exposured by removing sequestrum. (B)The sequestrum of the anterior mandible.  

Fig. 4. Histological findings of the lesion. (A) Bone biopsy pathology showed dead bone with empty lacunae(Arrow) and bony
resorption.(HE stain, x200), (B) Granulation tissue with intense generalized mixed inflammatory cell.(HE stain, x200) 

오리-1 이승현  2015.2.4 2:44 PM  페이지127   mac001 PDF-IN 2540DPI 100LPI



대한치과의사협회지 제53권 제2호 2015128

medication related osteonecrosis of the jaw

로 변경하였고, 이는 bisbphosphonate이외의

denosumab과같은다른antiresorptive drug들

과antiangiogenic therapy들의사용증가를질병

에포함하기위해서이다. 

병의진행에따른병기의구분에대해서도지속적으

로논의의대상이되고있다. 본연구에서는병기의구

분을 2009년 발표된 position paper10)에 따른,

0~3단계의 4단계를 따랐다. 병기에 따른 치료 방법

에 대해서는 stage 2를 기준으로, 더 낮은 병기에서

는보존적치료를, 더높은병기에서는수술적치료를

권하고있으며, stage 2에서는노출된연조직의소파

술을 제안하고 있다. Lerman 등15)은 120명의 평균

12개월이상의추적관찰을시행하였는데, 이중 51명

의 Stage 2 환자에게 의 보존적 처치를 시행한 결과

71%의 치료성공률을 보였다. 이에 반해, Lee 등16)의

연구에따르면, stage 2, 13명의환자를수술적인방

법으로, 15명을보존적인방법으로치료한결과, 수술

적인 치료를 시행 군의 예후가 더 좋았다고 발표하였

으며, 적절한 drug-holiday를 동반한 수술적 처치

가 stage 2병기에서 더 나은 선택일 수 있다고 하였

다. Stage 2에서의 새로운 치료대안으로 기존의

BRONJ 항생제의 1차 선택인 penicillin이 아닌,

Bio film이 형성된 검체를 배양된 결과에 따른 항생

제를 전신적, 국소적으로 투여 하는 방법이나17, 18), 저

주파레이저19) 등의치료방법도제시되고있다. 

침습적인치과치료전의drug-holiday에대해서

는 여러 이견이 있다. 기존의 guide line으로는,

2009년 AAOMS position paper10)에서는 전신적

상황이허락한다면, 침습적인치과시술술전과술후

에 각각 3개월간의 비스포스포네이트의 중단을 제안

하고 있다. 하지만, 2014년 position paper14)에서

는 비스포스포네이트중단에는명확한 학술적 증거가

없다고 보았으며, Damm과 Jones20)의 연구에 따르

면혈청비스포스포네이트가신장배출을통해제거되

고, osteoclast의 활성을 회복하기 위해서 최대 2개

월이 필요하기 때문에 발치 등의 침습적인 악골수술

이전 2개월간의 drug-holiday의 전환을 제시하였

다. 하지만, drug-holiday에 대해서는 아직 많은

연구가 필요하며, 명확한 학술적 증거를 갖춘 제안은

부재한상황이다. 

본 연구에서는 수술군인 50명의 stage 2 BRONJ

환자 중, 52%(26명)에게 1개월 이하, 28%(14명)가

1~3개월 그리고 20%(10명)에게 기존의 guide line

인 3개월이상의drug-holiday를수술적처치이전

에수행하였다. 이중경과가나빠진환자는없었으며,

좋아진 환자가 43명, 변화가 없었던 환자가 7명 이였

다. drug-holiday에따른예후는통계적으로유의하

지않았다. 이는기존의 guide line에서제시한, 3개

월이상의 drug-holiday의치료유의성을뒷받침하

지 못하고 있으며, 술 전 drug-holiday를 시행하지

않거나 1개월 이하로 시행한 군과의 예후와 차이점을

보여주지못하였다. Drug-holiday의장기적인연구

와더많은표본연구가필요하리라사료된다.

Stage 2의BRONJ 예후결정인자중에서는, 본연

구에서 수행한 drug-holiday나 수술적 처치 여부

이외에도 비스포스포네이트 투약기간, 투약 경로(정

맥주사여부), 비스포스포네이트 종류, 혈청 CTX 수

치, steroid 투약 여부, Surgery-trigger factor

등이있다. BRONJ 발병및예후평가에있어서가장

신뢰할 만한 요소로는 비스포스포네이트의 효능이라

고 알려져 있다9, 10, 21). 정맥 제제가 경구 투여제제에

비해서월등한발병률과좋지않은예후를보였다. 투

여 기간이 길수록 예후가 좋지 않은 것도 일반적이다
22). Ruggiero14)등에따르면골다공증환자에게비스

포스포네이트 투여 시에 4년 이하일 경우 BRONJ의

발병률은 0.05%로 0%에 가까울 정도 이지만, 4년

이상에서의발병률은0.25%로4배이상증가하게된

다. 따라서 4년 이상 비스포스포네이트를 투약해야

하는 경우 구강위생을 매우 향상시켜야 한다. 환자의

ORIGINAL ARTICLE
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BRONJ에대한인식과구강위생관리도발병률에 영

향을 끼친다23, 24, 25). 비스포스포네이트 치료를 시작할

시기에환자들은반드시BRONJ 발병의위험성에인

지해야 하며, 투약 기간과 투약중의 구강위생에 대한

정보를 정확히 알고 있어야 한다. 특히, 의치장착 들

은구강점막의미세한손상이반복되기때문에구강위

생 교육이 더욱 강조되고 있다26, 27). CTX 수치는 골

흡수능의 평가(bone turnover rate)를 통한

BRONJ 예측인자로 사용되었다. Marx28)등에 따르

면, 혈청 CTX 수치가 100pg/ml 이하이면 고위험

군, 100~150pg/ml 이면 중등도, 150pg/ml 이상

이면 최소위험군으로 분류하였다. 하지만, 본 연구의

결과와마찬가지로Kwon 과Song 등29, 30) 등에따르

면, CTX 수치를 이용한 위험도 평가는 수술의 예후

와유의할만한상관관계가없다고보고있으며, 최근

에는 NTX, osteocalcin 등의 다른 골 교체율 표지

자가BRONJ의예측인자로거론되고있다31).

BRONJ 처치에 있어서 stage 2는 보존적 처치와

외과적 처치에 대해 공존하는 병기라 볼 수 있다. 본

연구에서 50명의 수술환자 중 45명(90%)이 좋은 예

후를보였으며, 이는보존적처치를시행한22명의환

자 중 증상이 변하지 않은 4명(18.2%)과 악화된 3명

(13.6%)에 비해 통계적으로 유의한 차이를 보였다

(p=0.014). BRONJ stage 2에서외과적치료에대

한 객관적인 자료가 뒷받침되기 위해서는 더 많은 장

기간의 후향적 연구가 필요 할 것으로 보인다.

BRONJ환자의 수술적 접근시에 기존의 drug-

holiday guide line에대한고려도필요하다. 본연

구에서 3개월 이상 비스포스포네이트를 중단한 군과

1~3개월, 1개월 이하 중단한 군과의 통계적 유의한

차이를 보이지 않았다(p=0.478). 이는 최근의 여러

논문들과 새로이 발표된 2014 AAOMS position

paper의 내용과도 의견을 같이한다. 이에 관하여도

장기관찰된임상연구가필요할것으로사료된다.

Ⅴ. 결론

본 연구에서는 2012년 1월부터 2014년 8월까지

부산대학교 치과병원 구강악안면외과를 방문하여

BRONJ의 stage 2로진단받은72명의환자를대상

으로하였다. 이연구의목적은BRONJ 병기의초기

단계인stage 2에서보존적처치를시행한군과수술

적처치를시행한군의예후평가를시행하였다. 또한,

수술군에서의 drug-holiday의효용성과보존적처

치군에서CTX level과예후와의상관관계에대해알

아보았다.

1. 수술적처치를시행한 stage 2의 BRONJ 환자

의 예후가 보존적 처치만을 시행한 군에 비해 통계적

으로유의하게좋았다.

2. drug-holiday의 효용성에서는 1개월 미만,

1~3개월 그리고 3개월 이상의 각 군을 비교시 각 군

간의예후에서통계적차이는없었다.

3. 보존적 처치를 시행한 군에서의 CTX level의

차이는 예후결정인자로서의 연관성을 나타내지 못하

였다.

4. 수술을시행한환자에서골조직검사시골괴사

가 진행되어 부골화된경우가 많았고 만성염증세포군

이 잔존하여 보존적 처치와 수술적 처치의 치료 비교

시병리적소견은참고할만한지표를나타내었다.  

보다장기적인예후평가와추적관찰이필요하며, 각

병기에 따른 치료 지침의 변화 혹은 병기의 상세화가

필요할것으로보인다. 
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