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Background: Multidrug-resistant tuberculosis (MDR-TB) and extensively drug resistant tuberculosis (XDR-TB) are 
serious threats to worldwide tuberculosis control, but the national burden and the trends of infectious spread are 
largely unknown.
Methods: We retrospectively reviewed the results of drug sensitivity tests and medical records of patients that were 
diagnosed with culture-confirmed pulmonary tuberculosis and were admitted to the National Masan Tuberculosis 
Hospital between 2001 and 2005.
Results: From 2001 to 2005, the proportion of MDR-TB among new cases was 9.2%, 13.8%, 16.9%, 23% and 27.0% 
in 2001, 2002, 2003, 2004 and 2005, respectively, and the proportion of MDR-TB among previously treated cases 
was 58.5%, 60.2%, 62.7%, 61.7% and 71.3% in 2001, 2002, 2003, 2004 and 2005, respectively. A significant increasing 
trend could be discerned for MDR-TB among both new and previously treated cases (p＜0.001, p=0.002 for trend, 
respectively). The proportion of XDR-TB among new cases was 0%, 2.3%, 3.1%, 2.5% and 6.3% in 2001, 2002, 
2003, 2004 and 2005, respectively, and the proportion of XDR-TB among previously treated cases was 9.1%, 15.7%, 
17.3%, 19.9% and 19.1% in 2001, 2002, 2003, 2004 and 2005, respectively. A significant increasing trend could 
be discerned for XDR-TB among both new and previously treated cases (p=0.005, p＜0.001 for trend, respectively).
Conclusion: Both MDR-B and XDR-TB were gradually increased among both new and previously treated cases. 
Integrated national surveillance, including the public and private sectors, will be needed to estimate the exact 
status of antituberculous drug resistance.  (Tuberc Respir Dis 2008;64:187-193)
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서   론

　약제내성결핵은 현재 우리나라를 포함한 전세계가 직

면하고 있는 결핵관리의 핵심적 문제 중의 하나이다. 

1990년대 다제내성결핵(multi-drug resistant tuberculosis, 

MDR-TB)이 중대 문제로 등장한지 오래지 않아, 2006년부

터 더욱 치명적인 광범위내성결핵(extensively resistant 

tuberculosis, XDR-TB)이 인류를 위협하는 문제로 새롭게 

제기되고 있다.

  2006년 발표된 미국 질병관리본부(Centers for Disease 

Control and Prevention, CDC)와 세계보건기구(World 

Health Organization, WHO)의 공동 조사에 의하면1, 14곳

의 국제표준 결핵균 검사 기관을 통해 수집된 2000∼

2004년간 49개국의 17,690 결핵균 중 약 20%가 다제내성

결핵이었고, 약 2% (다제내성결핵의 약 10%)가 광범위내

성결핵이었다. 우리나라의 경우 2004년 한해 11,939 결핵 

균주 중 10.5% (n=1,298)가 다제내성결핵, 이 중 15.4% 

(n=200)가 광범위내성결핵으로 보고되어 전세계적으로 

광범위내성결핵의 발생이 높은 지역으로 인식되고 있다.

  Bai 등2은 4차례 시행된 전국 내성 실태 조사에서 신환

자의 다제내성결핵이 1994년 1.6%에서 2004년 2.69%로 

의미있게 증가하고 있음을 보고하였고, Kim 등
3
은 전국 
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2001 2002 2003 2004 2005 Total p value

Total tested 449 (100%) 462 (100%) 489 (100%) 443 (100%) 408 (100%) 2,248 (100%)
New 130 (29.1%) 130 (28.1%) 130 (26.6%) 122 (27.5%) 126 (30.9%)  638 (28.4%) 0.676
Previously treated 316 (70.9%) 332 (71.9%) 359 (73.4%) 321 (72.5%) 282 (69.1%) 1,610 (71.6%) 0.676

46.2±15.3 44.5±15.9 45.5±16.6 46.1±15.3 45.2±15.0  45.4±15.6 0.320
Age*  
  (18∼87)  (15∼90)  (13∼87)  (18∼85)  (16∼95)   (13∼95)
Male 357 (80.8%) 357 (78.1%) 391 (80.0%) 362 (81.7%) 343 (84.1%) 1,814 (80.7%) 0.239
Subjects residing 278 (63.2%) 268 (63.0%) 298 (64.0%) 268 (63.4%) 271 (66.4%) 1,434 (63.8%) 0.773
 local district of
 NMTH†

*Mean±SD (range), †Gyeongsangnam-do and Busan.

Table 1. Characteristics of the study subjects hospitalized in National Masan Tuberculosis Hospital (NMTH)

7개 약제감수성 시행기관의 자료를 분석하여, 국내 다제

내성결핵 환자의 수는 2000년 3,708명에서 2002년 4,245

명으로 증가하였음을 보고하였다. 이들 보고를 통해 국내 

다제내성결핵 환자가 점차 증가하고 있음을 추정할 수 있

으나, 아직 국내 다제내성결핵과 광범위내성결핵의 정확

한 발생률, 유병률과 추이는 잘 알려져 있지 않다.

  이에 본 연구는 주로 내성결핵환자 치료를 담당하고 있

는 국립마산병원의 입원 환자를 대상으로 다제내성결핵

과 광범위내성결핵의 빈도 및 추이를 분석하여, 우리나라

의 실태를 간접적으로 파악하여 국가결핵관리에 도움이 

되고자 고안되었다.

대상 및 방법

  2001년 1월부터 2005년 12월까지 국립마산병원에 입원

했던 환자 중 객담 결핵균 배양 양성 폐결핵으로 진단되어 

약제감수성 검사를 확인할 수 있었던 환자를 대상으로 의

무기록을 후향적으로 조사하였다. 같은 해 동일 환자에서 

복수로 검사가 시행된 경우 첫 검사결과를 채택하였다.

  신환자(new case)는 과거 결핵치료력이 없는 환자, 재

치료환자(previously treated case)는 과거 결핵 치료력이 

있는 환자로 정의하였는데 1개월 이상 항결핵제를 사용하

였을 때 과거 치료력으로 간주하였다. 다제내성결핵은 최

소 isoniazid (INH)와 rifampicin (RFP)에 동시 내성인 결

핵으로 정의하였고, 광범위내성결핵은 INH와 RFP에 추가

하여 fluoroquinolones 중 최소 1가지와 3가지 주사제

(capreomycin, amikacin, kanamycin) 중 최소 1가지에 

동시 내성인 결핵으로 정의하였다
4
.

  약제감수성검사는 본원에서 절대농도법을 이용하여 시

행하였고, 각 약제별 내성 농도 기준은 각각 INH 0.2μg/ 

ml, RFP 40μg/ml, ethambutol (EMB) 2μg/ml, strepto-

mycin (SM) 10μg/ml, kanamycin (KM) 40μg/ml, para- 

aminosalicylic acid (PAS) 1μg/ml, prothionamide (PTH) 

40μg/ml, cycloserine (CS) 30μg/ml, ofloxacin (OFX) 2

μg/ml였다. Pyrazinamide (PZA)는 pyrazinamidase test

로 내성여부를 검사하였다. 같은 해 본원보다 먼저 시행

된 타기관의 내성검사 결과가 있었던 경우는 위 10가지 

약제에 대한 타 기관의 내성 검사 결과를 채택하였다.

  수집된 자료는 SPSS for windows 11.0을 이용하여 통

계처리 하였다. 각 연도별 치료력에 따른 환자군 비, 성비, 

거주지 비교는 Chi-square test, 연령은 one-way ANOVA 

test, 각 연도별 약제내성률의 추이는 Chi-square test for 

trend를 이용하여 분석하였다. p값이 0.05 미만인 경우 통

계적 유의성이 있다고 판정하였다.

결   과

1. 대상 환자의 특성

  총 대상 환자는 2,248명이었고 638명(28.4%)은 신환자, 

1,610명(71.6%)은 재치료환자였다. 평균 나이는 45.4세

(13∼95)였고 1,814명(80.7%)이 남자였고 63.8%의 환자

가 부산, 경남 지역에 거주하였다. 각 연도별 성비, 평균 

연령, 신환자와 재치료환자의 비, 인근 지역 거주자의 비

엔 의미있는 차이가 없었다(p＞0.05)(Table 1).

2. 약제내성률 추이, 2001∼2005년

  신환자에서 최소 1가지 이상의 결핵약제에 내성을 보이

는 경우는 2001년 45.4%에서 2005년 61.9%로 매년 의미
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Figure 1. Trend of multi-drug resistant tuberculosis, 2001
∼2005.

Figure 2. Trend of extensively resistant tuberculosis, 2001
∼2005.

2001 2002 2003 2004 2005 p value
for trendn % n % n % n % n % 

Total tested 130 100  130 100 130 100 122 100 126 100
All susceptible  71 54.6 78 60.0 75 57.7 45 36.9 48 38.1 ＜0.001
Any resistance  59 45.4 52 40.0 55 42.3 77 63.1 78 61.9 ＜0.001
Resistance to
  Isiniazid+  27 20.8 30 23.1 29 22.3 40 32.8 48 38.1 ＜0.001
  Rifampicin+  16 12.3 20 15.4 27 20.8 24 19.7 36 28.6 0.001
  Ethambutol+  8 6.2 18 13.8 21 16.2 27 22.1 37 29.4 ＜0.001
  Pyrazinamide+  10 7.7 12 9.2 5 3.8 8 6.6 14 11.1 0.583
  Streptomycin+  21 16.2 20 15.4 20 15.4 16 13.1 33 26.2 0.092
  Kanamycin+   7 5.4 21 16.2 22 16.9 14 11.5 13 10.3 0.552
  Prothionamide+   2 1.5 2 1.5 4 3.1 5 4.1 10 7.9 0.003
  Cycloserine+  11 8.5 8 6.2 4 3.1 9 7.4 9 7.1 0.822
  Para-aminosalicylic acid+  34 26.2 31 23.8 26 20.0 23 18.9 33 26.2 0.675
  Ofloxacin+   2 6.9 16 12.3 20 15.4 55 45.1 47 37.3 ＜0.001
MDR  12 9.2 18 13.8 22 16.9 23 18.9 34 27.0 ＜0.001
XDR   0 0 3 2.3 4 3.1 3 2.5 8 6.3 0.005
XDR/MDR 0 0  16.7 18.2 13.0 23.5 0.137

MDR: multi-drug resistant tuberculosis; XDR: extensively resistant tuberculosis.

Table 2. Anti-tuberculosis drug susceptibility of M. tuberculosis isolated from new cases, 2001∼2005

있게 증가하였다(p＜0.001). 각 개별 약제의 내성률 추이

를 살펴보았을 때 INH, RPF, EMB, PTH, OFX의 내성률이 

의미있게 증가하였다(p＜0.01). 2001년부터 2005년 사이

에, 신환자에서 다제내성결핵은 각각 9.2%, 13.8%, 16.9%, 

23%, 27.0%로 매년 의미있게 증가하였고(p＜0.001) 광범

위내성결핵 역시 0%, 2.3%, 3.1%, 2.5%, 6.3%로 매년 의

미있게 증가하였다(p=0.005). 신환자에서, 다제내성결핵 

중 광범위내성결핵이 차지하는 비율은 2001년 0%에서 

2005년 23.5%로 증가하는 경향을 보였지만 통계학적 의

미는 없었다(p=0.137)(Table 2)(Figure 1, 2).

  재치료 환자에서 최소 1가지 이상의 결핵약제에 내성을 

보이는 경우는 2001년 80.7%에서 2005년 89.4%로 매년 

의미있게 증가하였다(p＜0.001). 각 개별 약제의 내성률 

추이를 살펴보았을 때 SM을 제외한 모든 항결핵제에 대

한 내성률이 의미있게 증가하였다(p＜0.05). 2001년부터 

2005년 사이에, 재치료 환자에서 다제내성결핵은 각각 

58.5%, 60.2%, 62.7%, 61.7%, 71.3%로 매년 의미있게 증

가하였고(p=0.002) 광범위내성결핵은 각각 9.1%, 15.7%, 
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2001 2002 2003 2004 2005 p value
for trendn % n % n % n % n % 

Total tested 319 100 332 100 359 100 321 100 282 100
All susceptible 61 9.3 68 20.5 67 18.7 38 11.8 30 10.6 ＜ 0.001
Any resistance 255 80.7 264 79.5 292 81.3 283 88.2 252 89.4 ＜ 0.001
Resistance to
  Isiniazid+ 208 65.2 231 69.6 253 70.0 222 69.2 224 79.4 0.001
  Rifampicin+ 232 72.7 211 63.6 240 66.9 213 66.4 208 73.8 0.08
  Ethambutol+ 161 50.5 155 46.7 183 51.0 182 56.7 175 62.1 ＜ 0.001
  Pyrazinamide+ 50 15.7 68 20.5 67 18.7 79 24.6 81 28.7 ＜ 0.001
  Streptomycin+ 123 38.6 106 31.9 122 34.0 104 32.4 113 40.1 0.656
  Kanamycin+ 52 16.3 98 29.5 129 35.9 99 30.8 68 24.1 0.014
  Prothionamide+ 37 11.6 47 14.2 67 18.7 59 18.4 58 20.6 ＜ 0.001
  Cycloserine+ 72 22.6 58 17.5 62 17.3 49 15.3 42 14.9 0.014
  Para-aminosalicylic acid+ 120 37.6 130 39.2 143 39.8 130 40.5 129 45.7 0.039
  Ofloxacin+ 132 41.4 107 32.2 140 39.0 190 59.2 154 54.6 ＜ 0.001
MDR 187 58.6 200 60.2 225 62.7 198 61.7 201 71.3 0.002
XDR 29 9.1 52 15.7 62 17.3 64 19.9 54 19.1 ＜ 0.001
XDR/MDR 15.5  0 26.0 0 27.6 0 32.3 0 26.9 0.002

MDR: multi-drug resistant tuberculosis; XDR: extensively resistant tuberculosis.

Table 3. Anti-tuberculosis drug susceptibility of M. tuberculosis isolated from previously treated cases, 2001∼2005

2001 2002 2003 2004 2005 p value
for trendn % n % n % n % n % 

Total tested 449 100 462 100 489 100 443 100 408
MDR 199 44.3 218 47.2 247 50.5 221 49.9 235 57.6 ＜0.001
XDR 29 6.5 55 11.9 66 13.5 67 15.1 62 15.2 ＜0.001
XDR/MDR 0 14.6 0 25.2 0 26.7 0 30.3 0 26.4 0.001

MDR: multi-drug resistant tuberculosis; XDR: extensively resistant tuberculosis.

Table 4. The proportion of multi-drug resistant tuberculosis and extensively resistant tuberculosis among total cases, 2001

∼2005

17.3%, 19.9%, 19.1%로 역시 의미있게 증가하였다(p

＜0.001). 재치료 환자에서, 다제내성결핵 중 광범위내성

결핵이 차지하는 비율은 2001년 15.5%에서 2005년 26.9%

로 매년 의미있게 증가하였다(p=0.002)(Table 3).

  전체 환자에서 다제내성결핵과 광범위내성결핵은 각

각 2001년 44.3%, 6.5%에서 2005년 57.6%, 15.2%로 매

년 의미있게 증가하였고(p＜0.001) 전체 다제내성결핵 

중 광범위내성결핵이 차지하는 비율 역시 2001년 14.6%

에서 2005년 26.4%로 의미있게 증가하였다(p=0.001) 

(Table 4).

고   찰

  다제내성결핵은 24개월 이상의 오랜 치료 기간, 부작용

과 비용 증가에도 불구하고 완치율은 약 40∼80%에 머물

러 이들 환자의 치료율을 높이고 타인에의 전파를 막는 것

이 결핵 관리의 핵심적 문제로 제기되고 있다
5-7

. 다제내성

결핵은 이미 약 90개 국가에서 발생이 보고되었고, 2000년 

272,906명에서 2004년 424,203명으로 발생이 증가된 것

으로 추산되었는데 이는 모든 결핵의 4.3%에 해당된다
8,9

. 

광범위내성결핵은 내성이 보다 심각해진 다제내성결핵의 

변종으로 이미 41개국에서 발생이 보고되었고10 매년 증

가하고 있다
1
.
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  최근 WHO는 약제내성결핵을 극복하지 않고서는 결핵

을 퇴치할 수 없다는 인식하에 약제내성결핵의 실태 파악

과 치료를 국가결핵관리 체계에 포함시킬 것을 권고하고 

있다
11

. 이처럼 약제내성실태와 추이를 올바르게 파악하

는 것은 올바른 국가결핵관리 프로그램을 수립하는데 중

요한 출발점이며 또한 그 효과 평가에 필수적이다.

  그동안 국내 항결핵제 내성 실태 조사가 국가결핵관리

프로그램의 일환으로 이루어져왔으나2,12, 주로 보건소 신

환자 중심이어서 포함된 재치료환자 수가 적었고 또한 실

질적으로 전체결핵환자의 66%가 치료받고 있는 민간의료

기관13의 자료를 포함하지 않았다는 점에서 국내 실태를 

통합적으로 파악하는데 제한점이 있었다. 일부 민간병원

에서의 내성 실태가 보고되었지만
14-19

 단위 병원의 상대적

으로 소수 환자를 대상으로 하였고 추이에 대한 보고는 

없었다. 또한 공공기관과 민간기관에서 보고된 내성률이 

차이를 보였고, 이들 모든 연구에서 광범위내성결핵의 실

태와 추이에 대한 보고는 드물었다는 점에서 국내의 통합

적인 내성 실태조사가 시급히 요구되고 있다.

  본 연구에서 신환자와 재치료환자 모두에서 모든 개별 

약제에 대한 내성률은 이전 국내 보고2,12,14-19에 비해 높게 

나타났다. 신환자에서 최소 1가지 이상 약제에 대해 내성

을 보이는 경우와 다제내성결핵은 매년 의미있게 증가하

는 추이를 보였는데 이는 Bai 등2이 보고한 전국 실태 조

사 결과의 추이와 일치하는 결과였다. 한 지역 내 신환자

의 내성실태는 획득내성균을 가진 결핵 환자들로부터의 

전염정도를 반영하고 있는 것으로 국가결핵관리, 특히 치

료 처방의 효과를 평가할 수 있는 지표이다. 전국 조사
2
와 

본 연구 모두에서 신환자에서 한가지 이상의 약제에 대해 

내성을 보이는 경우와 다제내성결핵이 증가하고 있다는 

결과는 점차 심각해지고 있는 우리나라의 약제내성실태

를 반영하는 하나의 지표라고 할 수 있다.

  본 연구에서 광범위내성결핵은 신환자와 재치료환자 

모두에서 의미있게 증가하였고 이는 미국 CDC와 WHO의 

보고
1
에 나타난 세계적인 증가 추이와 일치하였다. 광범

위내성결핵은 그 정의상 현존하는 결핵약제로 완치를 기

대할 수 없다는데 심각성이 있으며 광범위내성결핵의 출

현은 현재 결핵관리 프로그램이 총체적으로 실패하고 있

음을 보여주고 있는 지표라고 할 수 있다20. 실제 HIV 양

성 광범위내성결핵 환자 53명중 52명이 사망하였고 중앙

생존기간이 불과 16일이라는 심각한 결과가 보고되었

다21. 본 연구에서 특히 신환자의 광범위내성결핵이 2001

년 0%에서 2005년에는 6.3%로 매년 증가하는 추이를 보

여, 국내에서 광범위내성결핵의 발생과 전파가 이미 중요

한 공중보건학적인 문제로 떠오르고 있음을 알 수 있다.

본원에서의 광범위내성결핵은 2005년 전체 환자 중 15.2%, 

다제내성결핵의 26.4%를 차지하여, 2004년 전국 조사
2
에

서 보고된 전체 균주 중 2%, 다제내성결핵의 15.4%에 비

해 높게 나타났다. 이는 내성결핵, 난치성 결핵 환자가 주

로 입원하는 본원의 특성 때문으로 사료된다.

  또한 본 연구에서 신환자와 재치료환자 모두에서 

OFX에 대한 내성이 점차 증가함을 관찰할 수 있었는데 

이는 Bai 등
2
의 전국 조사 추이와 일치하는 결과였다. 

Fluroquinolone에 대한 내성이 다제내성결핵 치료 실패의 

독립적인 인자로 보고됨
22,23

을 고려할 때, fluroquinolone

에 대한 내성 증가는 다제내성결핵 치료 실패를 야기하여 

광범위내성결핵의 발생 증가로 이어질 수 있음을 예측할 

수 있다. OFX에 대한 초회내성 증가는 최근 의료영역에

서 fluroquinolone계 항생제 사용 증가와 연관될 가능성

이 있지만, 단기간의 fluroquinolone에의 노출이 결핵균

의 내성 발현과 관련 있다는 보고
24
와 그렇지 않다

25
는 보

고가 함께 있어 추후의 연구가 필요할 것으로 사료된다. 

본 연구에서 신환자에서 개별 약제에 대한 내성률이 다른 

연구에 비해 높게 나타난 것은 보건소나 민간병원에서 약

제내성으로 의심되거나 진단되어 전원된 환자의 비율이 

높은 본원의 특성 때문으로 사료된다.

  Bai 등
2
과 Chang 등

26
은 국내 재치료환자에서의 약제내

성율이 점차 감소하고 있다고 보고하였는데, Bai 등
2
은 연

구에 포함된 재치료 환자들이 주로 보건소 환자로서 치료 

실패보다는 감수성 결핵의 재발이 대부분을 차지하기에 

우리나라의 획득내성실태를 반영하지 못할 수 있음을 언

급하였다. 본 연구에서는 재치료환자에서 한가지 이상 약

제에 대한 내성을 보이는 경우가 매년 의미있게 증가하고 

있었고 이는 SM을 제외한 모든 항결핵제에서 관찰되었

다. 또한 재치료환자에서 다제내성결핵과 광범위내성결

핵 역시 증가하였는데 이는 개별 환자에서 효과적인 치료

가 이루어지지 않아 약제내성이 점차 심화되고 있음을 반

영한다고 할 수 있겠다.

  본 연구는 단일 병원에서 시행된 연구라는 점, 지역적 

한계점, 약제 내성결핵 환자가 편중되어 있다는 점에서 

국내 전체 약제내성실태를 직접적으로 대변할 수 없다는 

제한점을 지니고 있다. 또한 광범위내성결핵의 진단에 

fluroquinolones 중 OFX, 3가지 주사제 중 KM에 대한 내

성만이 적용되어 광범위내성결핵 환자 수가 과소평가되

어 있을 가능성이 있다. 그럼에도 일개 결핵 병원에서 다
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제내성결핵과 광범위내성결핵이 특히 신환자에서 지속적

으로 증가 추이에 있다는 결과는 심화되고 있는 국내 약제

내성실태의 일면을 간접적으로 반영한다고 할 수 있다.

  결론적으로 국립마산병원의 2001년부터 2005년까지 

입원 환자를 대상으로 한 조사에서 신환자와 재치료환자 

모두에서 다제내성결핵과 광범위내성결핵은 의미있게 증

가하는 추이를 보였다. 정확한 국내 약제내성결핵 실태 

파악을 위해 전국적인 규모의 공공기관과 민간병원을 통

합하는 약제내성조사가 필요할 것으로 사료된다.

요   약

  연구배경: 다제내성결핵과 광범위내성결핵은 전세계적

으로 결핵 치료에 큰 위협으로 등장하고 있지만 이에 대한 

국내의 정확한 실태 및 추이는 잘 알려져 있지 않다. 일개 

결핵병원에서 다제내성결핵과 광범위내성결핵의 빈도 및 

추이를 살펴봄으로써 국내 실태를 간접적으로 파악하고

자 하였다. 

  방  법: 2001년부터 2005년 사이에 국립마산병원에 입

원하여 배양양성 결핵으로 진단된 환자를 대상으로 약제

감수성검사 결과와 의무기록을 후향적으로 분석하였다. 

  결  과: 2001년부터 2005년 사이에, 다제내성결핵은 신

환자에서 9.2%, 13.8%, 16.9%, 23%, 27.0%로 의미있게 

증가하였고(p＜0.001 for trend) 재치료환자에서 9.1%, 

15.7%, 17.3%, 19.9%, 19.1%로 의미있게 증가하였다

(p=0.002 for trend). 광범위내성결핵은 신환자에서 0%, 

2.3%, 3.1%, 2.5%, 6.3%로 의미있게 증가하였고(p=0.005 

for trend) 재치료환자에서 9.1%, 15.7%, 17.3%, 19.9%, 

19.1%로 의미있게 증가하였다(p＜0.001 for trend).

  결  론: 다제내성결핵과 광범위내성결핵은 신환자와 재

치료환자 모두에서 증가하는 추이를 보였다. 국내의 정확

한 실태 파악을 위하여 공공 및 민간의료기관을 포괄하는 

통합적인 약제내성실태 조사가 필요할 것으로 사료된다.
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