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만성신장질환에서는 신장 기능의 점진적인 소실로 인해 활성 비타민 의 생산 저하와 칼슘과 인의 혈청 농도의 변화D , PTH

증가 등이 발생하며 이러한 변화는 골절 위험의 증가 및 혈관석회화로 이어지며 심혈관계 사망률을 현저히 증가시키는 위험 요인,

이 된다 만성신질환에서 발생하는 칼슘과 인 의 변화는 나아가 뼈 뿐만 아니라 심혈관계와 전신적인 변화를 가져옴이 알. , PTH

려짐으로 인해 만성신질환의 미네랄 및 골 대사 이상 이라는 새로운 개념을 탄생시켰다(CKD-MBD)“ ” 1) 만성신질환의 미네랄.

및 골 대사 이상 은 다음 세 가지 중의 하나 혹은 그 이상의 변화가 동반되는 상태로 요약 가능하다 즉(CKD-MBD) . , (a) Ca,

등 혈액검사 상에서 나타나는 변화 골대사 골무기화 골 부P, PTH, vitamin D , (b) (bone turnover), (mineralization),

피 골 길이성장 골 강도의 이상 소견 혈관 및 연부조직의 석회화 등이다, , , (c) .

최근에는 비타민 의 다양한 기능이 알려지고 있고 비타민 의 수용체 도 다양한 세포에 존재한다는 것이 알려졌다D , D (VDR) .

또한 비타민 를 활성화하는 것으로 기존에 알려진 신장 세뇨관 세포 외의 여러 장기의 다양한 세포들이 또는, D autocrine

기능으로 활성 비타민 인 칼시트리올을 생산할 수 있다는 것이 알려지고 있다 최근에는 신장이 아니라 조직수준paracrine D .

에서 여러 세포들이 칼시트리올을 생산하는 과정에는 신장과는 다른 기전으로 조절됨이 알려지고 있다 또한 비(tissue level) . ,

타민 의 작용기전에는 한 기전과 아울러 좀더 신속하게 작용하는 기전을 경유할 수 있음도 알려지고 있D genomic nongenomic

다 또한. , fibroblast growth factor (FGF)-23/Klotho system
2, 3)

등 와 비타민 시스템과의 상호관련성도 조금씩PTH D

알려지고 있다 활성화 비타민 제제인 칼시트리올 은 혈청 칼슘농도를 증가시키고 를 억제하나 수치. D (calcitriol) PTH , Ca P×

를 증가시킴으로 인해 혈관석회화를 촉진시킬 위험성이 있다 이러한 칼시트리올의 위험성을 감소시키기 위해 등 선. paricalcitol

택성 비타민 수용체 가 개발되어 수치를 감소시키고 혈관석회화의 위험을 낮출 수 있게 되었다D agonist (SVDRA) Ca P , .×

칼슘 인지 수용체 의 발견으로 인해 그 수용체에 작용하는 물질들이 개발되었다(calcium-sensing receptor, CaSR) .

은 한 기전으로 에 결합함으로써 혈액중의 칼슘에 대한 칼슘수용체의 민감도 를 증Cinacalcet allosteric CaSR (sensitivity)

가시켜주는 약제이며 라고도 한다 은 이러한 기전을 통해 를 감소시키는 효과가 알려지고 있, calcimimetics . Cinacalcet PTH

다 는 일차성 및 이차성 부감상선 항진증에서 사용이 허가되었으며 부갑상선 호르몬 뿐만 아니라 혈관석회화 등 이. Cinacalcet ,

약제의 다양한 효과에 대한 여러 가지 임상 연구가 진행되고 있다 인 는 부갑상선 절제술의 위험성을. Calcimimetics cinacalcet

로 낮추고 골절 위험을 로 낮추는 효과를 보였다 아울러1/10 , 50% . ADVANCE Study4)에서는 혈액투석 환자에서 cinacalcet

를 주간 투여하여 관상동맥의 석회화 를 감소시켰다 를 투여 받는 만성유지 혈액투석 환자에서 심52 volume score . Cinacalcet

혈관계 사건의 발생율 감소를 보기 위한 the Evaluation of Cinacalcet Therapy to Lower Cardiovascular Events

(EVOLVE) Study
5)

가 현재 진행 중이며 이 결과가 나오면 향후 이 약제의 심혈관계 보호 효과에 대한 결론을 내릴 수 있을,

것이다.

혈관석회화 는 만성신질환의 가장 극적인 결과라 할 수 있다 예전에는 혈관석회화의 과정이(vascular calcification, VC) .

칼슘과 인의 증가에 의해 수동적 으로 결정화 가 이루어져 혈관벽에 침착되는 현상이라 생각했으나(passive) (crystalization) ,
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최근 여 년 동안에 혈관석회화의 기전 규명에서 많은 발전이 있었다 혈관석회화는10 . fetuin A, pyrophosphate, matrix Gla

등 다양한 석회화 억제 인자 의 감소와 이들 인자의 유전적 다형성protein, BMP-7 (calcification inhibitors)
6, 7)

고령 투, ,

석 미네랄 골 대사이상 등에 의해 로 최근 받아들여지고 있다, actively regulated process
8)

이러한 혈관석회화의 과정은 동.

맥 경직도 증가와 관련이 있으며9, 10) 심장 후부하 증가와 울혈성 심부전 등 심혈관계 사건을 증가시키는 위험요인, (afterload)

이 된다.

이처럼 최근 분야에서 많은 발전이 이루어 짐에 따라 칼슘 인 비타민 등의 대사를 조절하는 다양한 치CKD-MBD , , PTH, D

료약제의 개발이 이어지리라 생각된다 는 단순한 골대사의 이상을 넘어서 만성신질환 환자의 심혈관계 사망과 전체. CKD-MBD

사망률을 증가시키는 중요한 요인으로 향후 지속적인 관심과 연구가 이어져야 할 것이다.
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