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암의 다발성 뼈 전이의 방사성동위원소 치료
최      상      규

단국대학교 의과대학 방사선종양학교실

The Radiopharmaceutical Therapy for 
Multiple Bone Metastases of Cancer

Sang Gyu Choi, M.D.

Department of Radiation Oncology, Dankook University College of Medicine, Cheonan, Korea

Multiple bone metastases are common manifestation of many malignant tumors such as lung cancer, breast cancer, 
prostate cancer and renal cell carcinoma. Bone metastasis is secondary cancer in the bone, and it can lead to 
bone pain, fracture, and instability of the weight bearing bones, all of which may profoundly reduce physical activity 
and life quality. Treatment for bone metastasis is determined by multiple factors including pathology, performance 
status, involved site, and neurologic status. Treatment strategies for bone metastasis are analgesics, surgery, 
chemotherapy and radiotherapy. External beam radiotherapy has traditionally been an effective palliative treatment 
for localized painful bone metastasis. However, in some cases such as multiple bone metastases, especially 
osteoblastic bone metastasis originated from breast or prostate cancer, the radiopharmaceutical therapy using 

89
Sr, 

186Re, 188Re, 153Sm and 117mSn are also useful treatment option because of administrative simplicity (injection), few 
side effects, low risk of radiation exposure and high response rate. This article offers a concise explanation of the 
radiopharmaceutical therapy for multiple bone metastases.
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서      론

암의 뼈 전이는 진행된 악성종양 환자들이 드물지 않

게 경험하며 보고에 의하면 폐암과 갑상선암은 병의 진

행과정 중 40%가 뼈 전이를 일으키며 유방암과 전립선

암은 70%가 뼈 전이를 일으킨다(1). 임상적으로 아무 증

상이 없는 경우도 있으나 결국 전이 병변의 진행으로 

통증, 병적 골절, 그리고 침범의 부위에 따라 척수신경

압박 등 여러 가지 합병증을 동반하며 특히 뼈 전이로 

인한 통증은 암환자가 경험하는 가장 흔한 통증의 원인

으로 결국 암환자의 전신 수행능력을 떨어뜨리고 삶의 

질을 낮추게 된다(2-4). 암의 3대 표준요법 중 하나인 방

사선 치료는 암 치료에서 단독 혹은 타치료와 병용하여 

근치적 혹은 보조적 요법, 그리고 증세 완화 목적 치료 

등으로 이용되고 있는데 특히 국소적인 뼈 전이에 효과

적인 치료로 ① 통증 완화, ② 마약성 진통제 사용 억

제, ③ 척수 신경 압박 완화, ④ 삶의 질 증가를 목적으
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로 한다(5). 다발성 뼈 전이의 경우 국소 방사선 치료를 

침범 부위 별로 시행하거나 광역조사 방사선 치료를 하

기도 하지만 특히 골 형성 전이를 자주 보이는 유방암

과 전립선암의 경우 골 조직에 친화적이며 짧은 유효거

리를 가진 β-선과 γ-선의 방사선을 내는 방사성동위

원소를 이용하여 빠르고 효과적인 통증 경감효과를 보

이고 있다. 이에 본고에서는 암의 다발성 뼈 전이에서 

외부 방사선 치료와 방사성동위원소를 이용한 치료에 

대해 알아보고자 한다.

본      론

1. 병태생리

뼈는 정상적으로 파골세포(osteoclast)와 골모세포(osteo-

blast)의 지속적인 상호작용으로 리모델링을 진행하는데 

인터루킨-1 (IL-1)이 파골세포를 활성화하면서 뼈의 재

흡수가 발생하고 동시에 transforming growth factor-beta 

(TGF-β), insulin-like growth factor II (IGF-II) 등의 성장 

인자가 분비되어 골모세포가 증식하고 분화하여 재흡

수 된 부위에서 새로운 뼈의 생성이 발생하며 결국 뼈

의 강도와 원형이 유지된다(6-8). 뼈 전이는 암세포가 원

발 부위에서 떨어져 나와 서로 모여서 혈류를 따라 뼈

의 원위부 모세혈관의 내피세포에 부착하여 결과적으

로 뼈의 골수에 정착하여 증식하게 되어 발생한다. 또

한 뼈 기질에서 분비되는 다양한 싸이토카인과 성장인

자들이 암세포의 성장을 촉진하는데 이러한 과정을 거

쳐 암세포가 뼈 기질에 정착하면 다양한 성장인자들을 

분비하여 주로 파골세포를 자극하여 정상적인 리모델

링을 방해하게 되며 결국 뼈의 과도한 뼈 흡수가 발생

한다(8,9). 암의 뼈 전이는 크게 골 융해성 전이와 골 형

성 전이로 분류되는데 골 융해성 전이(osteolytic meta-

stasis)는 정상 뼈 조직의 파괴가 뚜렷하게 나타나며 암

세포에서 분비하는(Parathyroid hormone-related protein, 

PTHrP), IL-6 등에 의해 파골세포가 활성화되어 발생하

는 것으로 생각되며 골형성 전이(osteoblastic metastasis)는 

암세포들이 분비하는 TGF-β와 같은 인자들이 골모세

포의 활성도를 증가시켜 골 형성이 촉진되어 발생하며 

이는 골의 재흡수를 촉진시키는 것으로 알려져 있는데 

골의 재흡수 부위와 골의 침착부위가 달라 골의 강도가 

감소하게 되고 병적 골절이나 척추 압박골절 등의 위험

성이 높아진다(2,8,9).

2. 뼈 전이와 통증

암의 뼈 전이로 인하여 발생하는 통증의 기전은 잘 

밝혀져 있지 않으나, ① 파골세포의 활동성과 관련되어 

발생하는 낮은 pH (4.0∼5.0)가 감각 신경을 직접 자극

하여 통증 발생, ② 암세포에서 유도되는 다양한 면역

세포(prostaglandin, TNF-α, interleukin-1, interleukin-6)들이 

통증에 대한 감각신경의 역치를 낮추거나 직접 자극하

여 통증을 유발, ③ 말초와 중추 신경계의 암성 통증에 

대한 역치의 변화, ④ 기계적 자극에 대한 구조적인 불

안정성, ⑤ 뼈 전이 자체에 의한 골 융해(osteolysis), ⑥ 암

세포가 직접 신경을 침범하거나 손상시켜서 통증 유발 

등이 가능한 기전으로 제시되고 있다(3,10-13). 암성 통

증은 대개 천천히 진행하며 통증부위가 명확하고 밤에 

심해지는 특성을 보이며 침범 부위에 따라 체위변동에 

의한 통증이 다르게 나타난다(14).

3. 뼈 전이로 인한 통증의 외부 방사선 치료

1) 통증 완화 기전: 방사선 치료 시 뼈 전이로 인한 통

증감소의 기전은 직접적으로 암세포를 사멸시키는 것

이 주된 원인이지만 아직 명확히 밝혀져 있지는 않은데 

일부 보고에 의하면 방사선 치료가 ① 파골세포의 활성

과 골의 재흡수를 억제하며, ② 암세포의 숫자를 줄여

서 종양 부피를 감소시키고, ③ 뼈에서 종양을 제거하

여 뼈 형성 반응을 통한 손상된 뼈 조직을 복구하여 진

통 효과를 일으키는 것으로 생각되고 있다(15-18). 그러

나 급속한 치료 반응과 방사선량-반응관계의 부재와 같

은 측면에서 종양의 부피감소만이 통증 완화의 주된 기

전이라고 보기는 어렵다(15).

2) 외부 방사선 치료(External Beam Radiotherapy): 고식

적 목적의 외부 방사선 치료(External Beam Radiotherapy)

는 일반적으로 부작용이 적고 짧은 치료 기간으로 효과

적인 통증 조절이 가능한 비수술적 요법으로 주로 국소

적인 뼈 전이로 인한 통증의 경우에 시행하는 표준치료

이다. 외부 방사선 치료로 인한 통증의 감소 효과는 50∼

90%를 보이며 10∼50%에서 통증이 완전히 사라지며 

80%는 뼈의 재생(reossification)이 일어나고 부작용은 대

개 경하며 일시적이다. 방사선 치료의 적절한 선량이나 

기간에 대해서 아직 논란이 있으나 8 Gy/1 fx, 20 Gy/5 

fx, 30 Gy/10 fx 등이 가장 흔한 치료 방법이다(19,20). 단

선량 방사선 치료에 대한 초기의 무작위 연구에서 

Jeremic 등(21) 단선량 치료군을 4 Gy, 6 Gy 그리고 8 Gy 

세 군으로 나누어 비교하였고 Hoskin 등(22)은 4 Gy와 8 
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Figure 1. Anterior and posterior bone scanning using 99mTc-MDP 
images of a patient with prostatic cancer. Bone scan revealed increased 
tracer uptake in spines, ribs, and pelvic bones.

Figure 2. T1 weighted spine MRI image in patient with prostatic 
cancer. Numerous bone metastasis revealed in spine with multiple 
level.

Gy 두 군으로 비교하였는데 두 연구 모두 8 Gy 군이 4 

Gy 군에 비해 높은 통증완화를 보였다고 보고하여 적절

한 통증완화에 필요한 방사선량의 역치선량이 존재함

을 시사하고 있다. 단선량과 다분할 방사선 치료를 비

교한 비교적 최근의 대단위 무작위 전향적 연구에서 

Dutch 연구(23)는 1,181명의 유방암, 폐암 그리고 전립선

암 환자들을 대상으로 8 Gy를 1회 조사한 군과 24 Gy를 

6회에 걸쳐 조사한 두 군을 비교하였는데 두 군간에 통

증완화의 전체반응이나 완전반응률에서 차이가 없었으

나 병적골절률과 재치료율은 8 Gy 군에서 더 높게 나타

났으며 유방암과 전립선암 환자에서 폐암이나 다른 부

위의 암에 비해 완전반응률이 높았음(44% and 41% vs. 

21% and 16%)을 보고하였고, RTOG (Radiation Therapy 

Oncology Group) 97-14 연구(24) 유방암과 전립선암 환자

들을 대상으로 8 Gy를 1회 조사한 군과 30 Gy를 10회에 

걸쳐 조사한 두 군을 비교하였는데 Dutch연구와 마찬가

지로 통증완화의 완전반응률이나 부분반응률이 차이가 

없었으며 두 군간에 병적 골절률이나 재치료율도 차이

가 없었다. 이후 많은 무작위 전향적 연구들을 통해 ① 8 

Gy 단선량 조사와 다분할치료 비교 시 통증감소는 차이

가 없었고, ② 재치료율은 치료기간이 짧은 경우에 2∼

3배 높았으며, ③ 방사선량-반응 사이에 상관관계가 없

었다(25-30). 따라서 기대 여명이 짧고, 다발성 전이가 

있어 전신 상태가 불량한 경우는 8 Gy 단선량 방사선 

치료가 적절하고 전이가 뼈에만 국한되어 있고 전신 상

태가 양호하면서 기대 여명이 긴 환자의 경우 다분할 

방사선 치료(30 Gy/10 fx)이 권장된다.

3) 다발성 뼈 전이의 광역조사면 외부 방사선 치료: 광역

조사면(Wide field radiotherapy) 방사선 치료는 국소 방사

선 치료와 달리 단일조사면 내에 다발성 전이 병변을 

모두 포함하는 치료로 상반신 혹은 하반신을 그 대상으

로 한다. 단선량 광역조사면 방사선 치료에 대한 후향

적 혹은 전향적 연구들은 방사선 치료 종료 후 24∼48

시간 내에 70∼80%의 통증 완화율을 보고하고 있다

(31-33). 부작용은 대개 경미하여 경한 골수기능 저하를 

보이며 하반신 치료의 경우 오심이나 구토와 같은 위장

관 증상을, 상반신 치료에서는 경한 폐 독성을 보일 수 

있는데 이런 부작용을 최소화하기 위해 각각 8 Gy 1회, 

6 Gy 1회 치료가 권장된다(31-33). 단선량 조사의 경우 

나타나는 부작용을 줄이기 위해 다분할 조사를 실시할 

수 있는데 29명의 환자를 대상으로 다분할 광역조사면 

방사선 치료에 대한 무작위 전향적 연구에 의하면 단선

량 조사와 다분할 광역조사면 방사선 치료(30 Gy/10 fx)

를 비교하였을 때 1년 통증 경감율과 재치료율이 후자

에서 우월하였음을 보고하였고(34) 499명의 환자를 대

상으로 국소방사선 치료군(30 Gy/10 fx)과 국소 방사선 

치료와 단선량 광역조사면 치료를 병용한 군을 비교한 

RTOG 8206 연구에서는 후자가 전이 진행을 늦추고, 재

치료율이나 반응유지기간도 유의하게 낮추었음을 보고

하여(35) 환자 상태나 전이의 범위에 따라 적절한 선택

이 필요하다(Figure 1,2).

4. 방사성동위원소 치료

다발성 골 전이 시 전이 부위마다 국소적 방사선 치
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Table 1. Comparison of Radiopharmaceutical Agent for Multiple Bone Metastasis.

Isotope Half-life Soft-tissue range β-energy (Max) γ--emission β-energy (Mean) Response time Response duration

89Sr 50.5 d 2.4 mm (Max 7 mm) 1.49 (100%) MeV N  0.58 MeV 21 d 20 w
186Re 3.7 d 2.4 mm  1.07 MeV Y 0.349 MeV 7 d  8 w
188Re 0.7 d   3 mm (Max 10.4 mm)  2.12 MeV Y  0.76 MeV 7 d  8 w
153Sm 1,95 d 0.6 mm (Max 3.4 mm)  0.81 MeV Y  0.23 MeV 2∼7 d  8 w
117mSn 13.6 d 0.3 mm No Y No 7 d  4 w
177Lu 6.7 d - 0.497 MeV Y - - -
175Yb 4.18 d -  0.47 MeV Y - - -
170Tm 128.6 d  5 mm 0.968 MeV Y - - -

Table 2. Checklist before Therapy and Contraindication.

Checklist/Indication Contraindication

Severe pain despite analgesics
Recent positive bone scintigraphy within 8 weeks
Positive correlation between osteoblastic lesions and painful sites
No chemotherapy or external XRT in the past 4∼12 weeks
Life expectancy more than 12 weeks
Hematologic criteria
  Hemoglobin ＞90 g/L
  WBC ＞4×109/L 
  Platelet ＞100×109/L 
Renal function criteria
  Urea ＜12 mmol/L
  Creatinine ＜200 mmol/L

Pregnancy or breast feeding
Acute or chronic renal failure
Spinal cord compression : surgery or external RT recommend
Severe B.M suppression
Refusal of patient
Extensive extraosseous metastasis
Poor performance status (ECOG PS) 3, 4

XRT: external beam radiation therapy, WBC: white blood cell, RT: radiation therapy, ECOG PS: The Eastern Cooperative Oncology Group 
Performance Status.

료를 시행하거나 광역조사면 방사선 치료를 시행하기

도 하지만 부작용이나 치료기간 등으로 인한 문제가 있

어 방사성동위원소 치료를 고려할 수 있는데 방사성동

위원소 치료는 약 70년 전부터 시행되어 P
32
는 1936년부

터, Sr
89
는 1941년부터 사용되었는데 P

32
의 경우 심각한 

골수 부작용 등으로 현재는 거의 사용되지 않고 있다

(36-39). 현재 주로 사용되는 동위원소는 
89

Sr, 
153

Sm, 
186

Re, 
188

Re 등이며 이들 핵종은 β-선이나 감마선을 방

출하여 전이 병변의 통증을 완화시킨다(Table 1).

방사성동위원소의 치료는 전이 병변의 침범 정도, 반

감기, 전이 병변의 크기, 골수 기능의 상태, 동위원소의 

비용 등을 고려하여 전신 수행능력이 좋고, 전이 개수

가 많지 않으며 이전의 약물치료나 외부 방사선 치료에 

통증 완화 반응이 작은 경우 
89

Sr이 권장되며 전이 병변

이 광범위하고 골수기능이 좋지 않으면 
186

Re이나 
153

Sm

가 적합하다(40). 주 적응증은 특히 유방암이나 전립선

암의 골형성 다발성 전이가 주 대상이며 골 융해성 전

이의 경우 방사성동위원소의 섭취와 정체가 낮아 전이 

병변에서 효과적인 방사선량을 유지하기 어려워 반응

이 좋지 않다(41). 적절한 치료 효과를 얻기 위해서는 다

음의 조건을 충족하는 것이 요구되는데 ① 임상적인 통

증의 위치가 뼈 스캔 병변의 위치와 일치해야 하며, ② 치

료 전 혈액학적으로 헤모글로빈 ＞90 g/L, 백혈구 ＞

4×10
9
/L 그리고 혈소판 ＞100×10

9
/L일 것, ③ 신장 기능

이 urea ＜12 mmol/L, creatinine ＜200 mmol/L일 것 등이

다. 따라서 골수기능 저하, 신장 기능 저하, 임신 등은 

절대적 혹은 상대적 금기이며, 골절이나 척수압박 증후

군 등 또한 수술이나 응급 외부 방사선 치료가 우선 필

요한 상태로 방사성동위원소 치료가 고려대상이 아니

다(Table 2).

1) 89Sr: Sr은 칼슘과 같은 2가 양이온으로 정맥 주사 

후 뼈의 hyaroxyapatite와 결합하는데 
89

Sr은 뼈 전이에 

FDA에서 처음 인정한 치료제로 
89

Sr은 칼슘 유사체로 

체내에 흡수되면 골 조직에 쉽게 분포하며 골수보다 거

의 10배 정도 높게 전이 병변에 흡수되며 주로 신장을 

통해 체외로 배설된다(41). 
89

Sr은 γ-선을 거의 내지 않
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기 때문에 감마 카메라 영상을 얻을 수가 없으며 충분

한 반감기를 가진 β-선만을 방출하여 효과적으로 뼈 

전이의 통증을 완화하는데 전이 병변에서의 반감기는 

50.5일로 정상 뼈 조직에서의 14일에 비해 매우 길며 유

효 투과 범위는 조직에서 7 mm, 뼈에서 3∼4 mm 정도

이다(42,43).

일반적인 치료 용량은 4 mCi (148∼150 Mbq) 또는 

0.04 mCi/kg이며 선량-반응 사이에 직접적인 상관 관계

가 있는지 아직 불명확하나(39,42,44) 일부 후향적 보고

들은 투여량이 높을수록 반응률이 높았다고 보고하여 

향후보다 많은 전향적 연구가 필요하다고 생각된다(45). 

치료에 대한 반응은 57∼92%로 보고마다 다양하며 일

반적으로 70% 전후에서 통증 완화를 보이는 것으로 보

고되고 있으나 Finlay 등의 연구에 의하면 14∼52% (중

앙값 25%)는 치료에 반응이 없었음을 보고한바 있다(2). 

치료에 대한 반응은 대개 치료 시작 2주 내에 시작되고 

6주경에 최고의 반응을 보이며 4개월에서 15개월까지 

반응 유지기간을 보인다고 알려져 있다.
89

Sr에 대한 제3상 전향적 무작위연구에서 Sciuto 등

(46)은 호르몬 불응성 전립선암의 뼈 전이 환자를 대상

으로 
89

Sr plus cisplatin와 
89

Sr plus placebo를 비교하였는데 

통증 경감률은 시스플라틴 군에서 91%, 위약 군에서 

63%로 통계학적으로 의미 있는 차이를 보였으며 통증

경감 유지 기간도 시스플라틴 군에서(120일 vs. 60일) 유

의하게 길었으나 두 군간에 생존기간을 차이가 없었음

을 보고하였고, Porter와 McEwan(47)은 역시 전립선암의 

뼈 전이 환자를 대상으로 시행한 무작위 이중맹검 연구

에서 
89

Sr 400 MBq plus 국소 방사선 치료와 국소 방사선 

치료 plus placebo를 비교하였는데 89Sr투여 군에서 통증

소실률이 40%, 국소 방사선 치료 군이 23%로 나타났고 

진통제 복용 중단율은 전자 17%, 후자의 2%를 보였다

고 보고하였으며, 203명의 전립선암 뼈 전이 환자를 대

상으로 한 Oosterhof 등(48)의 연구에서는 
89

Sr 150 MBq과 

방사선 치료 두 군을 비교하였는데 두 군간에 통증 완

화율의 차이는 없었고 중앙 생존기간은 통계학적인 의

미는 없었으나 
89

Sr 군이 11개월, 방사선 치료 군이 7개

월로 나타났다.
89

Sr 사용에 의한 부작용은 미미하며 회복이 가능하

다. 약 10∼15%의 환자에서는 일시적으로 통증이 증가

하는데 약제 투여 후 72시간 내에 발생하며 통상적인 

진통제로 제어가 충분히 가능한데 이를 Flare phenomenon

이라고 일컫는데 이러한 현상이 나타나는 경우 임상적

으로 통증 완화 효과가 좋은 것으로 알려져 있다(3). 가

장 흔한 부작용은 골수기능 억제인데 보고에 의하면 대

상 환자의 절반 이상에서 백혈구와 혈소판의 11∼65% 

가 감소하며 8∼12주 정도면 정상으로 회복되는 것으로 

알려져 있고 G3 - G4 독성의 심각한 부작용은 매우 드

물며 일부 연구에 의하면 외부 방사선 치료와 비교하여 

혈액학적 부작용은 비슷한 것으로 나타났다(49).

2) 186Re: 
186

Re은 망가니즈(Mn), 테크네튬(Tc)과 함께 

주기율표에서 7족(7B족)에 속하는 은백색의 금속으로 

주로 β-선을 방출하며 연부조직 침투범위는 1.1 mm이

며(최대 4.5 mm), 9% 정도에서 γ-선을 내기 때문에 감

마카메라 영상을 얻을 수 있으며 반감기는 3.7일로 
89

Sr

에 비해 짧다(2). 
186

Re은 bisphosphonate hydroxyethylidene 

diphosphonate (HEDP)와 결합하여 사용하는데 이 결합체

는 가수분해 반응에 의하여 형성된 hydroxide bridges형태

로 hydroxyapatite crystal에 결합하는 것으로 알려져 있다. 
186

Re- HEDP는 혈장에서 41시간의 반감기를 거쳐 24시

간 이내에 소변으로 배설된다(49). 연구에 의하면 약제 

투여 후 통증 완화는 1∼3주 후에 나타나고 5∼12개월 

동안 지속되며 일시적으로 통증이 악화되는 flare 

phenomenon은 10% 정도이다(2,50).

일반적인 치료용량은 1295 MBq (35 mCi)이며 
186

Re- 

HEDP에 대한 무작위연구에서 위약군에 비해 높은 통

증 경감률(중앙값; 27% vs. 13%)을 보인 것으로 나타났

고 일반적으로 통증 반응률은 80% 내외로 
186

Re-HEDP

의 최대 허용선량은 2960 MBq로 선량과 통증 경감률의 

직접적인 상관관계는 없는 것으로 알려져 있다(51-53). 

일부 5,000 MBq 전후의 고선량치료에 대한 연구는 대상 

환자의 20∼29%에서 PSA (prostate specific antigen) 감소

가 관찰되고 5.6개월의 반응유지기간을 보인 반면 선량

이 높을수록 혈소판감소 등 골수기능 억제가 높았음을 

보고하였다(54) 주된 부작용은 혈소판 감소 및 백혈구 

감소이며 임상적으로 문제가 되는 경우는 드물다.

3) 
188

Re: 
188

Re은 Re에서 유도된 또 다른 동위원소로 

반감기는 전신에서 12시간, 뼈 전이 병변에서 16시간으

로 
186

Re보다 짧다. 선량 반응 연구에서 최대 견딤 선량

은 3.3 GBq이며 방사선 동위원소 중 최고 에너지(최대 

2.12 MeV)의 β-선을 방출하기 때문에 뼈에서 10.4 mm

의 가장 높은 투과 범위를 가진다(2,55). 약제 투여 후 

환자의 60∼77%에서 통증 완화를 보이며 이중 통증 소

실률은 16∼25%로 보고되고 있는데 Palmedo 등은 64명

의 전립선암 환자를 대상으로 
188

Re-HEDP 70∼90 mCi를 

한차례 투여한 군과 8주 간격으로 두 차례 투여한 군을 

비교하였는데 반복투여 군이 일회 투여 군에 비해 통증 
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경감률이 높았으며(92% vs. 60%), 통증 경감 유지기간도 

반복투여 군에서 더 길게 나타났고(5.7 개월 vs. 2.6 개

월) PSA 감소율이나 중앙 생존 기간도 의미 있게 반복

투여 군에서 높았으며 특히 처음 투여에서 무반응이었

던 일부 환자의 경우 재투여 시 효과적으로 통증 경감 

반응을 보여 금기가 없는 경우 반복치료도 충분히 고려

할 수 있다고 생각된다(56). 가장 흔한 부작용은 혈소판 

감소와 백혈구 감소이며 3개월 내에 대부분 정상으로 

회복되며 임상적으로 심각한 경우는 드물다.

4) 153Sm: 
153

Sm은 원자로에서 
152

Sm과 중성자를 충돌시

켜 얻어지는데 뼈에 대한 친화성이 없어 EDTMP 

(ethylenediamine-tetramethylene phosphonic acid)에 표지하여 

이용하며 투여 후 특히 골형성이 빠른 뼈 부위에 집적

되기 때문에 뼈 전이 부위는 정상 뼈 조직에 비해 5배 

높은 
153

Sm이 집적되어 암 세포에 지속적인 방사선 피폭

을 하게 된다. 정맥투여 5시간 후면 투여량의 1% 미만

이 혈류에 남게 되며 6시간 후면 신장을 통해 배출된다. 
153

Sm은 물리적 반감기가 1.9일이며 0.23 MeV의 β-선을 

방출하여 연부조직 투과범위는 0.55 mm로 매우 짧다

(57). 일부는 103 KeV의 γ-선을 방출하여 감마 카메라 

영상을 얻을 수 있다(58). 
153

Sm은 반감기가 짧아서 취급

이 용이하고, 분할치료가 가능하며, 낮은 조직 투과력 

때문에 골수에 미치는 방사선독성이 적고 연부조직이

나 간에 축적되지 않는다는 장점을 가진다. 권장되는 

치료 선량은 1.0 mCi/kg (37 MBq/kg)를 1분에 걸쳐서 정

맥 주사하며 약제 투여 후 48시간에서 7일 이내에 통증 

경감이 시작되며 치료에 대한 통증 완화율은 30∼85%

로 다양하다(59,60). 선량-반응에 대한 일부 무작위 연구

에 의하면 37 MBq/kg의 고선량 치료군이 18.5 MBq/kg의 

저선량이나 플라시보군에 비해 통증 경감률이나 생존

율, PSA 감소율에서 의미 있게 좋은 결과를 보였다(61). 

흔한 부작용은 혈소판 감소와 백혈구 감소이며 약제 투

여 3∼4주 후에 43∼60%의 감소율을 보였고 투여 8주

에 정상화되는 것으로 보고되고 있다(61). 필요 시 적어

도 첫 투여 6∼8주 후에 반복 투여가 가능한데 연구에 

의하면 반복투여군이 단일투여군에 비해 통증 경감이

나 생존율이 높았으나 60%에서 수혈이 필요할 정도의 

골수기능 저하를 보였고(62) 일부 연구에서는 상반된 결

과를 보여 재치료 시보다 적절한 환자를 선택하는 것이 

필요하다고 생각된다.

5) 
117m

Sn-Pentetate: 
117m

Sn-Pentetate은 아직 실험적인 약

제로 임상적인 유용성은 아직 불명확한데 물리적 반감

기는 13.6일이며 핵이성체 전이(isometric transition)를 일

으켜서 156 KeV γ-선을 방출하고 전이전자(conversion 

electron)을 생성하여 치료 효과를 내는데 연부조직에서 

0.2∼0.3 mm의 아주 짧은 투과범위를 가지기 때문에 골

수 부작용이 적다는 것이 특징이다(63). 골 조직에 집적

되는 기전은 hydroxypatate와 가수분해 반응을 하거나 산

화주석(stannous oxide)이 뼈에 침전하여 발생하는 것으로 

추정된다. 일반적으로 444 MBq (12 mCi/70 kg) 이상의 

용량이 사용되는데 연구에 의하면 용량-반응 사이의 직

접적인 상관관계는 없으며 다른 약제보다 통증 경감반

응이 빨리 나타나서 약제 투여 후 1주 내에 통증이 경

감한다는 보고가 있고 통증 경감률은 75% 정도로 보고

되고 있다(64).

6) 177Lu-EDTMP: 
177

Lu-EDTMP (ethylenediaminetetramethy-

lenephosphonic acid)는 6.73일의 반감기를 가진 원소로 β-

선(Max 497 KeV)과 γ-선을 방출하며 임상적인 유용성

은 아직 충분히 밝혀지지 않았다(65).

7) 
175

Yb-TTHMP: 
175

Yb-TTHMP (aminehexamethylenephos-

phonic acid)는 반감기가 4.18일로 임상적인 유용성은 아

직 불분명하며 주로 β-선을 방출하고(Max 470 KeV) 동

물 실험에서 투여량의 70%가 골 조직에 집적하는 것으

로 나타났다(66).

8) 
170

Tm-EDTMP: 
170

Tm의 반감기는 128.6일로 β-선을 

방출하면서 
170

Yb로 안정화되는데 이때 방출되는 β-선

은 최대0.968 MeV의 에너지를 가지며 약 3%에서 감마

선도 방출하여 골 스캔에서 영상을 얻을 수가 있다. 연

부조직 침투 범위는 
89

Sr보다 짧은 5 mm이며 골 친화력

이 없어서 복합체형태인 
170

Tm-EDTMP로 사용할 수 있

으나 아직 실험적인 약제이다(67).

9) 약제 투여 안전 관리: 방사성동위원소는 방사능을 

가진 물질을 인체에 직접 투여하는 치료로 원하지 않는 

방사선 피폭이 발생할 수 있어서 늘 세심한 주의가 필

요하다. 따라서 다음과 같은 과정이 필요한데 먼저 시

술 전 누출가능성이 없는 안전한 말초정맥혈관을 확보

하고, 용량이 계산된 방사성동위원소 약제를 1∼2분에 

걸쳐 천천히 정맥에 주입 후 10∼20 ml의 생리 식염수

를 투여하거나 경구로 500 ml의 수분을 섭취하게 한다. 

γ-선을 거의 방출하지 않거나 전혀 방출하지 않는 
89

Sr, 
188

Re, 
177m

Sn의 경우에는 체내에서 β-선의 유효 거리가 

짧아 의료진이나 가족에게 방사선 피폭을 일으키지 않

으며 외래에서 투여가 가능하나 γ-선을 방출하는 약제

는 용량에 따라 주위사람들에게 피폭을 일으킬 수 있어 

납차폐 등이 필요할 수 있다. 약제 투여 후 4∼6시간 동

안 주사반응이나 급성 부작용 등이 있는지 관찰한다. 
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약제에 따라 다르기는 하나 대개 환자의 10% 정도에서 

일시적으로 통증이 증가하는 Flare Phenomenon을 투여 

72시간 내에 경험하게 되나 일시적이고 가역적인 경우

가 대부분이다. 투여된 방사성동위원소 대부분은 신장

을 거쳐 체외로 배출되기 때문에 소변처리에 대한 교육

이 필요하며 시술로 인한 방사성 폐기물은 분실되지 않

게 정확히 수거하여 보관한 후 법규에 따라 안전하게 

폐기처리 하여야 한다.

치료 종료 후 방사선 피폭을 최소화하기 위해 다음과 

같은 사항을 주의해야 한다. ① 성생활은 약제 투여 7

일 동안 피할 것, ② 치료 후 적어도 6∼12개월 동안 임

신을 피할 것, ③ 요실금이 있는 경우 도뇨관을 삽입할 

것(
89

Sr은 4일, 
153

Sm은 24시간), ④ 배뇨 처리를 정확히 

할 것 등이다. 가장 흔한 부작용인 혈소판 감소와 백혈

구 감소에 대한 추적 관찰을 위해 처음 6주 동안은 매 

1주마다 일반혈액검사를 하여 부작용의 정도를 확인하

는 것이 권장되며 골수 기능 억제는 대개 3개월 이내에 

치료 전 수준으로 회복되는 것을 볼 수가 있으나 재치

료가 필요한 경우 첫 투여 후 적어도 3개월의 간격을 

두고 시행해야 한다.

결      론

다발성 뼈 전이로 인한 통증의 치료는 삶의 질이나 

전신 수행 능력을 개선하는데 매우 중요하다. 주로 유

방암과 전립선암의 골형성 뼈 전이 환자를 대상으로 다

양한 방사성동위원소가 임상적으로 실제 치료에 사용

되고 있으며 단독 요법과 항암화학요법과의 병용치료 

등 다양한 연구에서 효과가 있다는 것이 보고되고 있

다. 현재 사용되고 있는 방사성동위원소들은 대부분 베

타선과 감마선을 방출하여 전이 병변에 주로 집적되고 

유효 거리가 짧아 안정성이 매우 높으며 주된 부작용은 

골수기능 억제이나 심각한 부작용은 매우 드물다. 치료 

전 환자의 전이 상태와 기대 여명, 그리고 골수기능과 

신장 기능을 적절히 평가하고 방사성동위원소의 반감

기와 유효 거리, 그리고 경제적 비용 등을 고려하여 적

절한 약제를 선택하고 투여하여야 할 것이다.

요      약

암의 다발성 뼈 전이는 폐암, 유방암, 전립선암, 신장

암 등 다양한 암에서 흔히 관찰된다. 뼈 전이는 뼈에 발

생한 이차적인 암으로 통증, 골절, 그리고 체중을 지지

하는 뼈의 불안정성을 유발할 수 있어 신체활동과 삶의 

질을 저하시킨다. 뼈 전이 치료 시 병리조직소견, 환자

의 전신 상태, 침범 부위, 그리고 환자의 신경학적 소견 

등 다양한 요인을 고려하여 진통제, 수술, 항암화학요법 

그리고 방사선 치료 등을 시행하게 된다. 외부 방사선 

치료는 전통적으로 국소 뼈 전이로 인한 통증의 치료에 

이용되어왔지만 특히 유방암이나 전립선암의 다발성 

골형성 뼈 전이의 경우 
89

Sr, 
186

Re, 
188

Re, 
153

Sm and 
117m

Sn 

등의 방사성동위원소를 이용한 치료가 시행되고 있는

데, 약제 투여의 간편함, 낮은 부작용, 방사능 피폭위험

에서의 안전성, 높은 치료 반응 등 다양한 장점을 가진 

치료로 임상에서의 유용성이 점차 증가되고 있다.

중심단어: 다발성 뼈 전이, 방사선 치료, 방사성동위원소 

치료
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